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CHAPITRE  PREMIER 

Introduction.  —  Plan  général  du  travail 

Par  le  terme  de  Cancer ,  nous  entendons,  dans  ce  tra¬ 
vail,  deux  sortes  de  tumeurs,  le  Sarcome  et  VEpithéliome . 
Sous  cette  dénomination  purement  clinique,  quelques 
auteurs  comprennent  aussi  le  Lynphadénome.  Nous  ne 
nous  dissimulons  pas  combien  sont  artificielles  de  telles 
divisions  et  que  souvent  l’histologie  se  montre  impuis¬ 
sante  pour  décider  de  la  malignité  d’une  tumeur  : 
fenchondrome,  bénin  à  la  parotide,  peut  devenir  au 
testicule  le  pire  des  néoplasmes.  Mais  il  faut  se  limiter 
dans  un  sujet  dont  l'étude  expérimentale  manque  déjà 
de  toute  direction  ;  aussi,  avons-nous  négligé  à  dessein 
certaines  questions  que  l’on  a  l'habitude  de  traiter  Ion- 


gueulent,  parceque  ces  faits  particuliers,  dans  l’état 

actuel,  sont  susceptibles  d’explications  contradictoires. 
» 

De  ce  nombre  sont  : 

L'Hérédité  que  l’on  peut  invoquer  en  faveur  soit  de  la 
théorie  parasitaire,  soit,  d’une  théorie  non-parasitaire, 
suivant  qu’on  admettra  la  transmission  d’un  terrain 
favorable  ou  d’une  viciation  cellulaire. 

D’ailleurs,  s'il  reste  évident  que  les  mêmes  débris 
embryonnaires  peuvent  donner  lieu  à  des  formations 
variables  sur  des  animaux  de  la  même  couvée,  ainsique 
cela  semble  ressortir  des  greffes  blastodermiques  dont 
nous  analysons  les  résultats  au  cours  de  ce  travail,  les 
tumeurs  expérimentales  produites  par  ce  procédé  ren¬ 
trent  plutôt  dans  la  classe  des  tératoplasies  que  dans  le 
groupe  des  cancers. 

il  en  est  de  même  des  tumeurs  à  tissus  multiples  que 
l’on  rencontre  dans  la  parotide,  par  exemple. 

V Arthritisme  ;  bien  que  cette  diathèse  forme  un  !out 
bien  défini  par  M.  le  professeur  Bouchard,  ses  rapports 
avec  le  cancer  prêtent  aux  mômes  critiques  que  l’héré¬ 
dité  ;  d’ailleurs  ils  ont  été  mis  en  lumière  dans  l’excel¬ 
lente  thèse  d 'Isch-Wall  à  laquelle  nous  renvoyons  le  lec¬ 
teur  (i). 

Il  en  est  de  même  des  phénomènes  d'intoxication  que 
l’on  observe  chez  les  cancéreux  ;  nous  les  avons  négligés 
car  ils  n’apportent  pas  un  appoint  sérieux  à  la  patho¬ 
génie  :  ils  peuvent  aussi  bien  s’interpréter  comme  dus 
à  une  toxine  sécrétée  soit  -par  un  parasite,  soit  par  les 
cellules  du  néoplasme  altérées  dans  leur  chimisme 

(1)  Arthritisme  et  Cancer  (IsclvWall,  Thèse  de  Caris  1889) 


Nous  n'avons  pas  rappelé  les  caractères  des  Sporo- 
zoaires,  cela  eut  été  superflu  ;  des  différences  morpho¬ 
logiques  que  présenientavec  ces  organismes  les  formes 
endocellulaires  du  cancer,  on  n'est  pas  en  droit  de  con¬ 
clure  que  ces  formes  ne  sont  pas  des  parasites,  car  nous 
ne  connaissons  pas  tous  les  représentants  des  Sporo- 
zoaires.  Au  contraire,  un  ensemble  de  caractères  com¬ 
muns  constituerait  une  présomption  assez  forte  en 
faveur  du  parasitisme,  mais  non  une  preuve  scientifique. 

D'autre  part,  si  l’étude  microscopique  a  permis  de 
conclure  à  un  parasitisme  probable,  il  ne  découle  pas 
de  ce  fait  que  de  tels  organismes  soient  la  cause  du 
cancer. 

Ce  point  pathogénique  est  insoluble,  dans  l'état  actuel 
de  la  question  :  seule,  la  culture  pourra  fournir  la  preuve 
décisive  qu’il  s’agit  d’organismes  vivants;  seule,  l’ino¬ 
culation  d’une  telle  culture  permettra  de  conclure  à 
leur  rôle  pathogène  dans  le  cancer. 

Nous  avons  divisé  notre  travail  en  deux  parties  : 

Dans  la  première,  nous  avons  étudié  les  Faits,  clini¬ 
ques ,  microscopiques ,  expérimentaux  ;  dans  la  deuxième, 
nous  avons  exposé  les  Théories. 

Ce  travail  a  été  exécuté  dans  le  laboratoire  de  M.  Met- 
chnikotf,  à  l’Institut  Pasteur;  que  notre  cher  maître 
nons  permette  de  lui  exprimer  ici  notre  profonde  gra¬ 
titude  pour  les  conseils  qu’ils  nous  a  toujours  prodigués. 

M.  le  docteur  Roux  nous  a  témoigné  une  grande  bien¬ 
veillance  ;  nous  lui  adressons  nos  sincères  remercie¬ 
ments. 

Nous  sommes  très  reconnaissants  envers  nos  mai!  res 


dans  les  hôpitaux,  MM.  les  docteurs  Mil  lard.  Bouchard, 
Féré,  Reynier,  Richelof,  qui  nous  ont  ouvert  leur  enseh 
gnement. 

Que  M.  le  docteur  Gingeot  chez  qui  nous  avons  ter. 
miné  notre  internat  reçoive  ici  l’expression  de  notre 
reconnaissance  pour  la  sollicitude  qu’il  nous  a  toujours 
témoigné. 

Les  conseils  de  notre  ami  le  docteur  Borrel  nous  ont 
été  d’un  précieux  secours. 

Que  M.  le  professeur  Cornil  veuille  bien  recevoir  ici 
l’expression  de  nos  remerciements  pour  le  grand  hon 
neur  qu’il  nous  a  fail  en  acceptant  la  présidence  de 

V  I 

notre  Thèse, 
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CHAPITRE  DEUXIÈME 

I 


Faits  cliniques 


Plusieurs  auteurs  ont  pensé  que  l’on  pouvait  tirer  (le 
l’étude  clinique  du  cancer  des  preuves  à  l'appui  de  la 
théorie  parasitaire. 

Certains  faits,  bien  observés,  ont,  en  l’espèce,  une 
réelle  valeur;  ce  sont  en  particulier  : 

1*  Des  faits  relatifs  à  la  contagion  du  cancer  ; 

2“  Les  formes  de  la  carcinose  aiguë. 

L  —  Le  cancer  contagieux. 

En  première  ligne  nous  devons  étudier  le  caractère 
endémique  et  parfois  épidémique  de  certains  cancers. 
C'est  ainsi  que  M.  Arnaudet  (de  Cormeilles)  a  montré 
que  le  cancer  sévissait  d’une  manière  extraordinaire 
dans  quelques  communes  normandes.  La  statistique 
relative  à  la  population  de  Saint-Sylvestre  de  Cormeilles 
(Eure)  porte  sur  8  années,  1880  à  1887  inclusivement;  la 
population  étant  de  400  âmes,  dans  ce  laps  de  temps  il 
a  enregistré  74  décès  dont  11  par  cancer,  la  plupart 
siégeant  à  1  estomac  ;  les  cancéreux  forment  donc  plus 
Marie  j 


du  septième  des  cas,  ce  qui  donne  à  peu  près  15  p.  100 
de  décès  par  cancer. 

Si  maintenant  on  recherche  le  rapport  des  cancéreux 
à  la  population  de  la  commune  (398  personnes)  on 
trouve  que,  pour  la  période  de  8  ans  il  y  a  eu  par  an  une 
mortalité  pour  cancer  de  0,345  p.  100,  lequel  -  chiffre, 
rapporé  à  une  population  de  100,000  âmes  donne  une 
léthal i té  de  345  cancéreux  par  an,  tandis  que  la  meme 
affection  donnerait  à  Paris  seulement  104  décès  pour  le 
même  chiffre  100,000.  En  un  mot  le  cancer  se  serait 
montré  3  fois  plus  fréquent  à  Cormeilles  qu’à  Paris. 

Cette  situation  ne  paraît  pas  exceptionnelle  et  plu¬ 
sieurs  autres  médecins  ont  confirmé  l’opinion  du  Doc¬ 
teur  Arnaudet,  par  les  observations  qu’ils  ont  prises 
dans  leur  clientèle.  Pour  le  même  auteur,  l’eau  serait 
le  véhicule  du  germe  cancéreux,  et  le  cidre  serait  ordi¬ 
nairement  fabriqué  avec  des  eaux  contaminées. 

Toujours  à  propos  de  la  commune  de  Cormeilles,  fau¬ 
teur  insiste  sur  la  disposition  des  terrains  de  la  localité 
et  sur  la  progression  du  cancer  d’une  maison  à  l'autre, 
progression  exactement  parallèle  à  la  direction  de 
l’eau. 

De  ces  différentes  observations  M.  Arnaudet  tire  les 
conclusions  suivantes  : 

La  clinique  autorise  à  affirmer  la  nature  infectieuse, 
et  transmissible  d’un  sujet  à  un  autre,  du  cancer. 

L’eau  est  le  véhicule  ordinaire  du  germe  cancéreux, 
l’eau  en  nature  aussi  bien  que  le  cidre  fabriqué  avec 
l’eau  contaminée. 

Dans  le  même  journal  «  la  Normandie  médicale  »,  le 


Il 


docteur  Heoulet  [do  Bourgtheroulde)  cita  une  statistique 
montrant  aussi  la  fréquence  du  cancer  dans  les  cam¬ 
pagnes.  C’est  ainsi  que  pendant  l’année  1888,  il  eut  à 
soigner  12  cancéreux  pour  2  tuberculeux. 

Le  docteur  Gros  (d’Argentan)  observa  en  16  ans,  de 
1871  à  1887  plus  de  86  cas  de  cancer  dans  cette  seule 
ville. 

Citons  encore  les  chi lires  recueillis  par  le  docteur 
Lucas-Cham  pionnière  ci  Saint- Léonard ,  petite  commune 
des  environs  de  Senlis  (Oise)  où  il  y  aurait  eu  en  20  ans 
plus  de  10  p.  100  de  décès  cancéreux,  alors  qu’à  Paris 
cette  proportion  n’atteint  pas  6  pour  100 

Fiessinger  d' Oyonnax  (Ain)  a  publié  en  1892  la  relation 
de  ce  qu'il  appelle  une  épidémie  cancéreuse.  Üne  femme 
suôcombe  à  un  cancer  du  sein;  deux  locataires  de  la 
maison  et  deux  jeunes  voisines  font  un  cancer  à  tour 
de  rôle,  les  plus  âgés  un  cancer  du  rectum  et  de  la  verge, 
les  plus  jeunes  un  cancer  de  l’estomac  et  un  ostéo-sar¬ 
come  de  la  jambe.  Tous  ces  malades  habitaient  au  bord 
du  meme  ruisseau,  voisinage  dangereux,  ajoute  l’au¬ 
teur. 

Le  même,  en  six  ans,  soigna  dans  Oyonnax  vingt 
cancéreux,  dont  treize  à  proximité  des  cours  d’eau  qui 
traversent  la  ville. 

VL  Mollière  cite  une  maison  au  bord  de  la  Saône  où 
'*  cancéreux  étrangers  les  uns  aux  autres  ont  succombé 
en  dix  ans.  Sur  les  bords  du  lac  de  Nantua,  un  homme 
succombe  à  la  récidive  d’un  Epithelioma  de  la  lèvre 
inférieure  enlevé  par  M.  le  prof.  Poncet  de  Lyon  ;  deux 
ans  plus  tard,  dans  la  maison  contiguë  une  femme 


contracte  un  carcinome  de  l’utérus  dont  elle  meurt. 

Une  observation  du  docteur  Mathieu  est  aussi  des 
plus  intéressantes  : 

Dans  un  ensemble  de  8  maisons  voisines  les  unes  des 
autres,  neuf  cancéreux  succombent  en  quatorze  ans  : 
c'est  le  décès  du  mari  suivi  à  quatre  ans  d’intervalle 
par  celui  de  la  femme,  le  premier  étant  emporté  par  un 
cancer  du  gros  intestin,  et  la  seconde  présentant  un 
cancer  de  l’estomac.  Ce  sont  deux  sœurs,  habitant  la 
même  maison  et  succombant  toutes  deux  à  un  cancer 
de  l'estomac,  à  quelques  mois  d'intervalle.  Quant  aux 
autres  malades  ils  se  fréquentaient  tous  entre  eux. 

M.  Bourdon  cite  encore  une  petite  épidémie  de  cancer 
qu’il  a  observée  dans  le  village  de  Méjean  (320  habi¬ 
tants);  en  1880  et  1890,  20  décès  furent  observés,  dont 
li  par  cancer  :  la  première  malade,  qui  a  survécu 
quelque  temps  aux  autres,  était  atteinte  dJun  cancer 
du  sein,  et,  laveuse  de  lessive,  elle  a  promené  ses 
linges  dans  tout  le  pays  ;  les  autres  femmes  atteintes 
ont  toutes  succombé  à  un  cancer  des  voies  digestives. 

Les  observations  de  MM.  Arnaudet,  Fiessinger,  et 
beaucoup  d’autres  que  nous  ne  citerons  pas,  constituent 
des  faits  cliniques  dont  il  faut  tenir  compte,  car,  tout 
en  faisant  la  part  de  l’erreur  résultant  du  manque  de 
contrôle  histopathologique,  le  nombre  des  diagnostics 
exacts  reste  encore  considérable,  et  cela  d’autant  mieux 
que  si  les  localisations  cancéreuses  sur  la  mamelle  et 
l’utérus  échappent  exceptionnellement  à  l'attention  et 
au  diagnostic,  il  existe,  en  revanche,  maints  cancers 
profonds  et  viscéraux  qui  peuvent  passer  inaperçus. 
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II.  —  La  ca  h c i n o s  e  a  i  c.  u  e  . 


La  carcinose  miliaire  aiguë  constitue  avec  les  obser¬ 
vations  d  épidémies  cancéreuses  deux  faits  cliniques 
d’une  importance  considérable. 

La  carcinose  miliaire  aiguë  est  au  cancer  isolé  ce 
qu  est  la  tuberculose  aigue  au  tubercule.  On  sait  qu  elle 
est  caractérisée  par,  l’apparition  simultanée  d’un 
nombi e  considérable  de  granulations  cancéreuses  sié¬ 
geant  surtout  dans  la  plèvre,  le  péritoine,  les  viscères, 
s  accompagnant  de  fièvre  et  de  symptômes  généraux 
adynamiques,  et  amenant  la  mort  après  une  durée  de 
2  à  3  semaines. 


La  fièvre  quelquefois  précédée  d’un  frisson,  accom¬ 
pagnée  d  un  délire  calme,  et  de  quelques  troubles  gas¬ 
triques,  est  le  plus  constant  des  symptômes  initiaux, 
puis  bientôt  se  développent  les  signes  de  l’adynamie. 

Le  pouls  fébrile  au  début,  s’affaiblit,  se  ralentit, 
devient  mou,  dépressible.  La  céphalalgie,  les  rêvasse¬ 


ries,  le  délire,  sont  remplacés  plus  tard 
le  coma. 

Dans  un  cas  observé  par  Charcot,  il  y 
dite  e  de  la  cyanose  des  téguments. 


par  la  torpeur, 
avait  de  l’algi- 


/ 
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CHAPITRE  TROISIEME 


F  ïi  it  m  i<*  rogco  g>  i  c|  *s  e  *• 

Nous  ne  passerons  pas  en  revue  tous  les  travaux 
microscopiques  qui  on!  visé  la  nature  parasitaire  du 

'  i 

cancer  ;  les  diverses  formes  bactériennes  qui  furent 
décrites  comme  pathogènes  du  cancer  par  Scheuerlen 
et  d’autres  auteurs  n’ont  aucun  intérêt,  car  des  fautes 
de  technique  ont  souvent  entaché  ces  travaux,  ou  bien 
de  tels  agents  ont  été  reconnus  depuis  comme  des 
saprophytes  vulgaires.  1 

Parmi  les  formes  microscopiques  trouvées  dans  les 
cancers  et  décrits  comme  étant  des  Sporozoaires,  les 
premières  que  l'on  rencontra  sont  aujourd’hui,  il  est 
vrai,  reconnues  par  tous  pour  des  figures  de  dégéné¬ 
rescence  cellulaire  :  cependant,  en  raison  meme  de  ce 
fait,  nous  en  donnerons  la  description,  afin  d’éliminer 
ainsi  ces  différentes  sources  d’erreur. 

I.  —  Formes  de  mm.  darieh-wickham. 

C’est  à  l’année  1888  que  remonte  l'origine  des  pre¬ 
miers  travaux  sur  les  figures  coccidiennes  décrites  dans 
les  tumeurs,  mais  comme  la  tumeur  en  question  était 
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mi  molluscum  contagiostm  a  cite  ven  iolifonne)  nous  n’in¬ 
sisterons  pas  sur  l’observation  de  Neisser. 

En  4889  M •  Dente/',  lait  une  première  communication 
<i.  la  Société  de  Biologie,  intitulée.*  «  hne  f orme  de  psovos- 
permose  cutanée  diagnost/guee  acné  corné  ou  acné  sébacée 
concrète  »  puis,  quelques  jours  après,  une  secondecom- 
munication  sut  «  une  nouvelle  /orme  de  psorospermose 
cutanée  ou  maladie  du  mamelon  de  Pacjet.  »  Commit  1-a 
maladie  de  Page!  devient  toujours  le  siège  d’un  épithé- 
üoma,  nous  allons  rappeler  la  description  que  donna 
M.  Darier. 

Dos  squames  épithéliales  son!  dissociées  dans  une 
goutte  de  solution  iodée  :  sans  autre  préparation,  ort 
voit  au.  microscope  des  corps  ronds,  entourés  d’une  mem¬ 
brane  à  double  contour  et  réfringente,  situés  au  milieu 
des  cellules  épithéliales  ou  dans  leur  intérieur.  Ces  cel¬ 
lules  sont  plus  ou  moins  distendues.  La  membrane  con¬ 
tient  une  masse  de  protoplasma  granuleux  qui  estquel- 
quelquefois  rétractée,  ou  plus  souvent,  au  lieu  d’une 
masse  unique,  deux  ou  un  plus  grand  nombre  de  cor¬ 
puscules. 


Ces  corps  siègent  à  tous  les  étages  du  revêtement 
épithélial  de  la  peau  ;  de  plus  ils  existent,  en  très  petit 
nombre,  dans  le  tissu  conjonctif  du  derme  qui  est  le 
•sîègc  d  une  inflammation  interne.  On  en  trouve  surtoul 
(r>  quantité,  et  c  est  là  un  tait  capital,  dans  les  prolon¬ 
gements  de  l’épiderme  qui  constituent  le  canal  excré¬ 
teur  des  glandes  sudoripares  ei  les  canaux  galacto- 
phores. 

L  épithélium  du  mamelon  est  formé  de  lobes  et  de 
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boyaux  irréguliers  et  ramifiés  en  tous  sens  qui  sont  en 
continuité  avec  l’épiderme  superficiel  au  niveau  de 
l’embouchure  des  canaux  galactophores.  Au  milieu  des 
cellules  épithéliales  qui  constituent  ces  lobes  se  voient 
aussi  les  ligures  en  question. 

Dans  quatre  cas  de  la  maladie  de  Paget  les  résultats 
étaient  concordants,  tandis  que  ces  corps  manquaient 
toujours  dans  l’eczéma  ordinaire  du  sein  et  dans  un 
grand  nombre  d’autres  maladies  squameuses.  Wickham 
reprit  l’histoire  nosologique  de  la  maladie  de  Paget 
et  rencontra  les  mêmes  figures  microscopiques  dans 
sept  cas  de  cette  affection.  Des  tissus  étaient  examinés 
à  l’état  frais  dans  la  solution  de  Gram  ou  dans  le  bichro¬ 
mate  d’ammoniaque,  et  aussi  sur  coupes  après  fixation 
par  l’alcool,  l’acide  osmique  ou  les  bichromates  de 
potasse  et  d’ammoniaque.  Les  caractères  des  corps 
rencontrés  sur  les  coupes  sont  les  suivants  :  enveloppe, 
volume  plus  considérable  que  celui  des  cellules  envi¬ 
ronnantes,  forme  ronde  ou  ovale  toujours  régulière, 
protoplasma  ne  présentant  jamais  le  grain  des  cellules 
malpighiennes,  plusieurs  noyaux,  affinité  très  grande 
pour  les  réactifs  colorants.  L’auteur  insiste  surtout  sur  : 

1°  Leur  siège  intracellulaire  ;  le  noyau  de  la  cellule 
occupée  est  refoulé; 

2°  La  rétraction  centrale  du  protoplasma  due  à  fac¬ 
tion  coagulante  de  l’alcool  ; 

3°  L’aspect  kystique  de  certains  corps.  Dans  quelques 
kystes  de  nombreux  corpuscules  peuvent  se  rencontrer. 


i 
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N*  Sommes  de  M.  Albahhan* 

Dans  la  séance  du  6  avril  1889  de  la  Société  de  Biolo- 
®ie»  M-  Albarran  présente  l’observation  d’un  épithé- 
lioma  de  la  mâchoire,  contenant  de  nombreux  kystes  : 
dans  les  portions  où  l’épithélioma  était  complètement 
développé,  comme  dans  1  épithélium  des  kystes  parsè¬ 
mes  dans  la  tumeur,  on  voyait  parmi  les  cellules  épithé- 
liales  de  nombreuses  cellules  granuleuses, très  grandes, 
•lui,  poui  la  plupart, n  étaient  pas  contenues  dans  l’in té- 
1  ieurde^  cellules  épithéliales  et  ne  paraissaient  pas  avoir 
une  membrane  propre.  Un  fait  d  une  grande  impor¬ 
tance,  dit  l’auteur,  c’est  qu’on  trouve  les  psorospermies 
dans  les  kystes,  sans  qu’il  existe  à  ce  niveau  de  globes 
épithéliaux,  et  surtout  que  les  parasites  ne  sont  pas 
confinés  dans  les  cellules  épithéliales,  mais  qu’on  les 
rencontre  aussi  en  plein  tissu  conjonctif. 

Ces  corps  cellulaires  étaient  nettement  différenciés 
par  leur  forme,  leur  volume,  et  leurs  réactions  histo- 
chimiques;  ainsi,  dans  les  coupes  de  cette  tumeur  trai¬ 
tées  par  l’acide  osmique  et  le  picro-carmin,  ils  appa¬ 
raissaient  colorés  en  vert-jaunâtre,  alors  que  les  cel¬ 
lules  voisines  présentaient  les  réactions  habituelles  et 
étaient  colorées  en  rose.  Enfin  leur  présence  au  sein  du 
tissu  conjonctif,  loin  du  foyer  épithélial,  avaient  vive¬ 
ment  frappé  M.  Albarran,  et  l’aVaient  dirigé  dans  cet 
ordre  de  recherches.  C’est  ainsi  que  dans  son  traité  des 

tumeurs  de  la  vessie  il  décrivit  un  cas  présentant  des 
corps  de  Darier. 

Mar/e. 
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De  tous  ces  corps  M.  Albarran  donna  une  description 
très  soignée:  «  La  plupart  de  ces  psorospermies  pré¬ 
sentent  la  forme  d’une  cellule  arrondie  ou  légèrement 
ovalaire,  pourvue  d’un  seul  noyau  central,  muni  d’un 
nucléole  bien  distinct.  Certains  organismes  sont  très 
nettement  encapsulés  par  une  membrane  kystique 
hyaline,  d’épaisseur  variable,  qui  se  trouve  directement 
appliquée  sur  la  psorospermie  ou  en  est  séparée  par 
un  petit  espace.  Quoique  très-peu  nombreux,  on  voit 
certains  kystes  plus  grands,  à  paroi  plus  mince,  con¬ 
tenir  dans  leur  intérieur  deux  organismes  bien  distincts. 

«  Un  assez  grand  nombre  de  psorospermies  ne 
paraissent  pas  encapsulées  ;  leur  forme  est  alors  le 
plus  souvent  arrondie,  mais  quelques-unes  sont  fort 
allongées  ou  un  peu  étalées,  et  présentent  môme  des 
bourgeons  mamelonnés. 

«  Le  protoplasme  de  la  psorospermie  est  très  gra¬ 
nuleux,  ressemblant  un  peu  à  celui  des  cellules  de 
l’épithélioma  calcifié.  Dans  certains  individus,  on  voit, 
en  outre  du  noyau,  un  ou  plusieurs  grains  arrondis, 
très-réfringents,  et  on  peut  distinguer  certains  orga¬ 
nismes  non  encapsulés  dont  le  noyau  n'est  plus  visible 
et  qui  contiennent!)  ou  8  corpuscules  brillants  de  forme 
arrondie  ou  légèrement  allongée. 

«  Le  noyau  lui-même  est  arrondi  ou  bien  encore  de 
forme  un  peu  irrégulière  et  de  situation  excentrique  ; 
certaines  psorospermies  paraissent  avoir  un  noyau 
double. 

«  A  côté  de  ces  formes  de  parasites,  qui  sont  les  plus 
communes,  on  en  voit  d’autres  très  réfringentes, 


homogènes,  dont  le  noyau  est  peu  ou  pas  distinct  et 
qui  sont  colorées  en  roses.  » 

ùteggerath,  dans  un  cancer  de  la  région  sacrée,  et 
J.  Clarke,  dans  une  tumeur  kystique  mal  déterminée  de 
1  appareil  urinaire,  ont  signalé  des  formes  analogues  à 
celles  décrites  par  Albarran. 

Critique. 

Aujourd  hui  1  accord  semble  fait  sur  les  ligures  qui 
lurent  décrites  par  Darier,  Wickham,  Albarran,  et  on 
admet  que  ce  sont  des  formes  d'altérations  cellulaires, 
et  non  des  coccidies.  Cette  nature  parasitaire  a  été  for¬ 
mellement  contredite  par  Borrel ,  Fabre-Domergne , 
Pilliet:  il  suffit  de  se  reporter  aux  caractères  de  la 
cellule  épithéliale  dans  les  tissus  normaux  d’une  part, 
clans  les  épithéliomas  d’autre  part,  pour  comprendre 
les  dégénérescences  dont  elle  peut  devenir  le  siège. 

La  cellule  épithéliale  du  type  malpighien  présente, 
on  le  sait,  l’évolution  suivante  :  d’abord  cylindrique,  à 
noyau  allongé,  se  colorant  fortement  par  les  réactifs 
nucléaires,  elle  devient  polyédrique,  et  son  noyau 
s’arrondit.  Jusque-là  elle  est  circonscrite  par  des  bords 
finement  dentelés,  d  ou  s’échappent  des  prolongements 
protoplasmiques  en  forme  de  pointes  qui  la  relient  aux 
cellules  epithéliales  voisines.  Mais  bientôt  ces  filaments 
disparaissent,  le  pouvoir  chromatophile  du  noyau 
diminue,  cependant  qu’apparaissent  dans  l’intérieur  de 
la  cellule  des  granulations  d’éleidine,  substance  qui 
paraît  èfre  I  agent  actif  de  la  kératinisation. 


/ 


20 


Finalement  la  cellule  épithéliale  se  transforme  en  une 
lamelle  cornée,  dépourvue  de  noyau,  dont  la  kératinisa¬ 
tion  est  parfaite.  Or,  tandis  que  dans  un  épithélium 
normal,  la  division  cellulaire  s’effectue  toujours  dans 
un  même  sens,  suivant  une  direction  centrifuge,  de 
telle  manière  que  la  cellule  épithéliale  convertie  en 
lamelle  kératinisée  puisse  être  éliminée  par  un  phéno¬ 
mène  de  desquamation,  dans  une  prolifération  cell  ulaire 
morbide,  au  contraire,  telle  qu’on  l’observe  au  sein  des 
épithéliomas,  la  cytodiérèse  s’y  effectue  dans  toutes 
les  directions,  et  en  particulier  suivant  une  direction 
centrifuge  ;  dans  ce  cas  les  cellules  qui  sont  au  centre 
du  globe  épidermique  ainsi  formé,  sont  comprimées 
uniformément,  et  se  kératinisent  en  prenant  une 
forme  arrondie  et  kystique. 

Ce  qui  se  produit  pour  un  amas  de  cellules  peut  se 
faire  aussi  pour  une  seule  cellule,  ou  même  pour  une 
partie  d’une  seule  cellule;  périphérie,  protoplasma, 
noyau;  de  là  naissent  de  nombreuses  formes  de  kéra¬ 
tinisation.  Il  semble  bien  que  les  figures  décrites  par 
Darier  et  Wickam  comme  étant  des  parasites  appar¬ 
tiennent  à  ces  différents  modes  de  kératinisation 
surtout  au  mode  de  la  kératinisation  périphérique. 
Toutefois  la  preuve  en  est  difficile  à  donner:  c’est  par 
l'étude  attentive  d’une  coupe  que  l’on  arrive  à  trouver 
des  formes  de  transition  entre  la  cellule  épithéliale 
avec  tous  ses  caractères  etla  cellule  à  contour  kératinisé. 
Ainsi  on  voit  des  cellules  dont  le  protoplasma  a  perdu 
ses  filaments  d’union  avec  les  cellules  voisines  ;  ailleurs 
des  éléments  ont  perdu  la  texture  filamenteuse  de  leur 


protoplasma  qui  s’est  plus  ou  moins  rétracté.  Enfin  on 
trouve  plus  loin  des  cellules  claires,  à  membrane 
d’enveloppe  très  frappante  par  la  régularité  de  son 
contour  et  contenant  quelquefois  un  noyau  et  un  proto¬ 
plasma  plus  ou  moins  kératinisés  aussi. 

Existe-t-il  un  moyen  de  reconnaître  cette  dégénéres¬ 
cence  par  les  réactifs  colorants? 

Sans  doute  les  réactions  que  les  substances  chimiques 
déterminent  dans  les  cellules  épithéliales  des  cancers 
sont  les  mômes  que  celles  que  les  mêmes  substances 
colorantes  produisent  dans  les  cellules  des  différents 
étages  d’un  épithélium  normal. 

On  sait  en  effet  que  1  intensité  de  coloration  par  les 
colorants  basiques  des  filaments  chromatiques  du 
no^au  est  en  raison  directe  de  l’activité  reproductrice 
de  la  cellule.  Inversement,  dans  ces  stades  jeunes  de  la 
cellule  épithéliale,  le  protoplasma  prend  une  teinte  claire 
par  les  colorants  acides.  A  mesure  que  la  cellule  épithé¬ 
liale  avance  vers  le  stade  de  kératinisation,  on  voit  des 
phénomènes  inverses  se  produire  :  le  noyau  se  colore 
de  plus  en  plus  mal,  tandis  que  les  portions  de  la  cel¬ 
lule  en  voie  de  kératinisation  prennent  une  teinte  de 
plus  en  plus  foncée.  L’éosine,  par  exemple,  donne  aux 
Parties  cornées  une  coloration  rose  orangé  bien  diffé¬ 
rente  de  la  teinte  rose  que  prennent  les  cellules  épithé¬ 
liales  non  modifiées. 

De  meme,  la  couleur  que  donne  l’acide  osmique  varie 
du  gris  clair  au  noir  intense  à  mesure  que  les  cellules 
imprégnées  par  ses  vapeurs  sont  plus  kératinisées. 

Mais  il  ne  paraît  pas  utile  de  pousser  plus  loin  cette 
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étude  de  Faction  des  réactifs  sur  les  dégénérescences 

cornées. Nous  ne  pensons  pas  surtout  que,  de  l’impéné- 

* 

trabilité  que  la  membrane  de  la  coccidie  du  lapin 
oppose  aux  matières  colorantes,  on  ait  le  droit  de  con¬ 
clure,  comme  on  Fa  fait,  que  les  corps  de  Darier- 
Wickham  ne  sont  pas  des  coccidies.  Nous  sommes  loin 
de  connaître  tous  les  représentants  des  sporozoaires  et 
la  coccidie  du  cancer,  encore  inconnue,  pourrait  très 
bien  se  laisser  colorer  par  les  réactifs.  Ce  sont,  nous 
l’avons  déjà  dit,  les  formes  d  évolution  qui,  dans  l’es¬ 
pèce,  permettent  de  juger  ce  que  l’on  voit  au  micros¬ 
cope. 

•  Les  figures  décrites  par  Darier-Wickham  sont  très 
Fréquentes  dans  les  cancers.  Sur  plus  de  deux  cents 
cancers  que  nous  avons  examinés,  nous  les  avons  ren¬ 
contrées  dans  presque  tous  les  cas,  aussi  bien  dans  les 
épithéliomas  d’origine  ectodermique  que  dans  ceux 
d’origine  glandulaire,  ce  qui  n’a  rien  de  surprenant,  la 
glande  n’étant  qu’une  invagination  de  la  surface  du 
tégument. 
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III.  —  Formes  de  Thoma,  Soudake witch,  etc. 

Les  auteurs  dont  nous  allons  maintenant  étudier  les 
travaux  ont  tous  décrit  dans  le  cancer  des  figures  qu’il 
semble  difficile  d’interpréter  comme  des  produits  his¬ 
tologiques  ou  dégénératifs  de  la  tumeur.  Mais  à  côté  de 
ces  formes  qui  constituent  la  partie  intéressante  de  leur 
description  .  d’autres  se  trouvent  dessinées  qui  sont  ma- 
nifestemeri i  des  dégénérescences  cellulaires.  Nous  pren- 


«Irons  ce  qui  semble  intéressant  dans  chacun  de  cos 
travaux,  et  nous  terminerons  par  l’exposé  de  nos  re¬ 
cherches,  et  du  dernier  mémoire  de  Sawtschenko,  qui 
forme  un  ensemble  de  faits  microscopiques,  capital 
pour  la  théorie  parasitaire  du  cancer. 

Thoma  est  le  premier  qui  décrivit  des  formes  vrai¬ 
ment  intéressantes  dans  les  épithéliomas.  D’après  la 
description  de  l’auteur, elles  sont  identiques  à  celles  de 
Nils-Sjobring,  dont  le  mémoire  parut  un  an  plus  tard", 
dans  le  Fortschritte  der  Medicin  de  1890. 

Les  organismes  que  Sjôbring  rencontra  dans  6  épi¬ 
théliomas  de  la  mamelle,  dans  1  cancer  primitif  du  foie 
et  dans  un  carcinome  de  la  prostate  siégeaient  sous 
forme  de  petits  corpuscules  dans  la  proximité  du 
noyau  de  la  cellule  cancéreuse;  ils  étaient  toujours  iso¬ 
lés  de  la  substance  cellulaire  environnante  par  une 
sorte  de  vésicule  h  contours  fortement  accusés,  qui 
avait  l'apparence  d’une  capsule  incolore.  Les  pièces 
ayant  été  fixées  par  l’alcool  absolu,  qui  favorise  les 
rétractions  du  protoplasma,  il  pourrait  se  faire  que  ces 
sortes  de  vacuole  soient  dues  au  fixatif  employé  lequel 
aurait  produit  un  épaississement  de  la  couche  proto¬ 
plasmique  rétractée  autour  du  corpuscule. 

Le  volume  de  ces  sarcodes  oscillait  entrer  et  15  a; 
les  plus  petits  se  coloraient  fortement.  L’auteur  faisait 
suivre  leur  description  du  développement  hypothétique 
de  ces  parasites. 

Le  microorganisme  pénétrerait  sous  la  forme  d’un 
corpuscule  arrondi  et  très  petit  dans  le  noyau  où  il  res¬ 
terait  pendant  le  premier  stade  de  son  développement; 


après  un  laps  de  temps  plus  ou  moins  long,  le  microor¬ 
ganisme  quitterait  le  noyau. 

Il  séjournerait  dans  le  potoplasma  cellulaire  puis  sor¬ 
tirait  de  la  cellule  pour  vivre  d’une  vie  indépendante. 
Arrivé  à  maturité,  il  donnerait  de  nombreuses  spores, 
s’entourant  bientôt  d’une  capsule  qui,  se  rompant  en¬ 
suite,  les  mettrait  en  liberté. 

Sjôbring  avait  même  conclu  que  ces  parasites  étaient 
"des  microsporidies. 

Presqu’en  même  temps  parurent  les  trois  mémoires 
de  Foà  (1891).  Des  figures  décrites  par  lui,  beaucoup 
correspondent  exactement  à  celles  que  rencontrèrent 
ultérieurement  Soudakewitch  (1892)  et  en  Angleterre 
Rufjfer ,  Walker  et  Plimmer  (1893). 

La  technique  ayant  une  assez  grande  importance, 
nous  mentionnerons  celle  que  chaque  auteur  a  adoptée. 

Foà  fixait  ses  pièces  au  sublimé  ou  au  Flemming;  il 
les  coupait  à  la  paraffine.  Ses  colorants  préférés  étaient, 

soit  le  Gram,  soit  un  mélange  d’hématoxyline  et  safra- 
nine  : 

Hématoxyline .  5 


Safranine .  2 

Eau .  20 


Souvent  il  traitait  ensuite  la  préparation  par  une  solu¬ 
tion  d’orange. 

Sur  60  cas  de  cancer  de  toute  structure  et  de  toute 
provenance,  recueillis  dans  les  meilleures  conditions  de 
fraîcheur,  Foà  n’a  pu  démontrer  que  dans  1/3  des  cas  la 
présence  de  ses  parasites.  Il  en  donna  la  description 
suivante  : 


Ils  sont  en  général  isolés  dans  quelques  groupes  cel¬ 
lulaires  d’un  petit  nombre  d’alvéoles  ;  d’autres  fois  ils  se 
trouvent  en  grande  abondance  dans  chaque  coupe  d’un 
morceau  donm'1,  et  ils  deviennent  plus  rares  dans 
d  autres  morceaux  du  meme  cancer.  Le  parasite  a  tou¬ 
jours  été  vu  à  l’intérieur  du  protoplasma,  et  jamais  à 
l’intérieur  du  noyau. 

b  il  se  trouve  rarement  au  sein  de  cellules  en  voie  de 
division,  il  manque  aussi  dans  les  parties  où  la  dégéné¬ 
rescence  cancéreuse  est  très  avancée. 

La  morphologie  des  parasites  de  Foà  est  constante. 

Il  s  agit  toujours  d’un  petit  corpuscule,  punctiforme 
qui  se  trouve  à  l’intérieur  d’une  vacuole  à  contours  très 
nets,  et  arrondie.  La  vacuole  n’est  jamais  intranu- 
cléaire,  mais  située  constamment  au  sein  du  proto¬ 
plasma  de  la  cellule  dont  elle  repousse  le  noyau.  La 
grandeur  des  vacuoles  est  très  variable,  ainsi  que  leur 
nombre  dans  la  môme  cellule  qui  peut  en  contenir 
depuis  une  jusqu’à  une  douzaine  et  plus. 

L’intérieur  de  la  vacuole  est  quelquefois  segmenté  en 
forme  de  cocarde  ou  de  rosette.  Enfin,  dans  la  meme 
vacuole  il  peut  se  rencontrer  plusieurs  granulations 
corpusculaires  que  Foà  interprète  comme  une  division 
sporogène.  Par  le  mélange  hématoxyhne,  safranine 
orange,  le  noyau  de  la  cellule  se  colore  en  rose  par  la 
safranine,  sop  protoplasma  en  jaune  par  l’orange,  et  le 
corpuscule  avec  la  vacuole  prennent  l’hématoxyline,  le 
premier  a\ec  plus  d  intensité  que  la  seconde,  se  com¬ 
portant  ainsi  comme  un  nucléole  vis-à-vis  des  anses 
chromatiques  dun  noyau. 

Marie. 


/ 
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Aux  formes  décrites  par  Foà,  les  deux  mémoires  de 
Soudakervilch  publiés  dans  les  Annales  de  V Institut  Pas¬ 
teur  de  1892  apportent  des  faits  microscopiques  nou¬ 
veaux.  D'abord  il  étudie  de  plus  près  le  contenu  de 
chaque  vacuole  ;  or,  comme  nous  le  verrons  par  la 
suite,  ce  qui  doit  fixer  l’attention  dans  cette  étude,  ce 
ne  sont  pas  les  différents  aspects  du  kyste  intraproto- 
plasmique,  mais  bien  son  contenu.  C’est  ainsi  que  dans 
son  premier  mémoire,  se  trouvent  figurés  des  corps  in¬ 
clus  vermiformes  ou  semi-lunaires  de  dimensions 
variées. 

Dans  son  premier  travail. Soudakewitch  s’est  servi  de 
pièces  fixées  au  müller  ou  à  l’alcool  ;  plus  tard,  il  n’a 
employé  comme  fixateurs  que  ceux  à  base  d’acide 
osmique. 

Buff'ere t  Walker  qui  utilisaient  les  Epithiliomes  pro¬ 
venant  de  Y  hôpital  des  Cancéreux  de  Londres,  se  ser¬ 
vaient  de  fixatifs  divers  tels  que  alcool,  sublimé, 
flemming,  acide  osmique. 

La  liqueur  de  Biondi  était  le  colorant  de  prédilection. 
Ils  la  préparaient  ainsi  : 

Poudre  de  Biondi  (préparée  parGrubler  de  Leipzig)  1  gr. 


Eau . .  80  cc. 

Solution  de  Fuchsine  acide  à  5  p.  0/0 .  15  cc. 


Les  coupes  restaient  dans  cette  solution  au  moins 
pendant  1  heure,  et  présentaient  la  triple  coloration 
suivante  : 

Le  stroma  conjonctif  était  rouge  brillant,  le  proto¬ 
plasma  cellulaire  orange-rougeâtre,  la  chromatine  du 
noyau  verte,  ses  nucléoles  rouges 
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Quant  au  parasite,  son  corpuscule  central  était  rouge, 
et  le  contenu  de  la  vacuole  bleu  clair. 

RulTcr  et  Walker,  dans  leur  mémoire  publié  par  le 
Journal  of  Pathology  and  Dakleriology  de  1893,  con¬ 
seillent  d’examiner  coupe  par  coupe,  car  une  seule  peut 
quelquefois  renfermer  un  vrai  nid  de  parasites,  alors 
que  les  autres  n’en  contiennent  aucun, 

Les  travaux  de  Sawtschenko ,  sur  le  sujet  qui  nous 
occupe,  sont  nombreux.  D’abord  faits  en  collaboration 
avec  Podwijssozki  et  parus  dans  trois  numéros  du  Cen- 
tralblatt  fur  Hakteriologie  de  1892,  il  contiennent  à  un 
moindre  degré  de  netteté,  les  formes  que  Sawtschenko 
a  décrites  et  dessinées  en  1894  dans  son  mémoire  inti¬ 
tulé  «  Les  Sporozoaires  dans  les  tumeurs  ( Carcinomes  et 
Sarcomes).  »  D’abord  paru  en  russe,  il  vient  d’être  tra¬ 
duit  en  allemand  et  publié  sous  cette  forme  dans  la 
liibliotheca  Medica( Abthellung  Du  Dermatologie  undsyphi- 
lidologie  Ilerausgegeben  Von  Prof  essor  Doctor  Neisseî'). 
Nous  avonssuivi  lamême  techniquedans  nos  recherches, 
Gomme  elle  est  très  importante,  nous  allons  l'exposer 
tout  d’abord.  Nous  ferons  plus  loin  l’étude  des  figures 
décrites  par  Sawtschenko, 


IV.  —  Recherches  personnelles. 

Nous  avons  tenu  avant  tout  à  n’employer  comme 
matériaux  de  recherche  que  des  épühôliomas  prove¬ 
nant  d’opérations  chirurgicales  ;  ils  étaient  d’origines 
diverses  : 


i 
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Mamelle 

Utérus 

Lèvre 


Parotide  Joue  Péritoine 
Langue  Mâchoire  Corps  thyroïde 


Nez  Ovaire  Pylore 


Avant  toute  fixation,  et  afin  de  ne  pas  s’exposer  à 
préparer  un  fragment  de  la  tumeur  qui  pourrait  ne  pas 
con'enir  les  formes  que  l’on  veut  étudier,  Sawtschenko 
conseille  de  racler  un  peu  du  suc  cancéreux  ou  d’en  dis¬ 
socier  de  petites  parcelles  que  l’on  porte  ensuite  dans 
une  solution  de  chlorure  de  sodium  à  1/2  p.  0/0.  On  fait 
ainsi  le  plus  d’examens  possible  à  l’état  frais  jusqu’à  ce 
qu’on  rencontre  les  figures  en  question.  Nous  avons 
rarement  pratiqué  cet  examen  préparatoire  :  il  est  en 
effet  difficile  de  reconnaître,  meme  par  une  observa¬ 
tion,  lente  et  minutieuse,  les  figures  vraiment  intéres¬ 
santes,  et  de  les  distinguer  à  l’état  frais  des  cellules 
dégénérées.  D’ailleurs  c’est  une  perte  de  temps  pendant 
lequel  la  tumeur  peut  s’altérer. Nous  pensons  qu’il  vaut 
mieux  fixer  une  plus  grande  quantité  de  fragments,  pré¬ 
levés  sur  les  parties  les  moins  dégénérées  de  la  tumeur, 
sur  ses  limites  notamment. 

Dans  tous  les  cas  nous  divisions  en  2  parties  chaque 
fragment  prélevé  sur  la  tumeur  afin  de  les  fixer  diffé¬ 
remment. 

Les  deux  liquides  fixateurs  employés  étaient  : 

1°  Le  sublimé  corrosif  à  saturation  dans  l’eau. 

2°  Une  des  liqueurs  de  Flemming.  Nous  avons  tou¬ 
jours  employé  celle  qui  a  pour  formule  : 

Acide  chromique  à  1  p.  0/0,  15  parties. 

Acide  osmique  à  2  p.  0/0  4  — 

Acide  acétique  1  — 


a<) 


Les  fragments  doivent  être  très  peu  épais,  car  la 

liqueur  de  Flemming  pénètre  très  difficilement  les  tis¬ 
sus. 

Dans  le  sublimé  la  fixation  est  terminée  en  24  heures  : 
un  séjour  plus  long  durcit  le  tissu. 

Quant  au  Flemming,  il  faut  le  changer  après  6  heures 
et  de  nouveau  après  24  heures,  cela  2  fois.  De  la  sorte, 
la  pièce  reste  3  jours  environ  dans  le  fixateur  ;  elle 
pourrait  y  séjourner  plus  longtemps,  il  est  vrai,  mais 
deviendrait  souvent  cassante. 

Les  morceaux  sont  ensuite  durcis  dans  la  série  des 
alcools. Nous  ne  conseillons  pas  de  les  laver  à  l’eau  cou¬ 
rante,  lorsque  le  sublimé  a  été  le  fixateur  employé  :  car 
les  albuminates  de  mercure,  qui  forment  quelquefois 
des  cristaux  incommodes  pour  la  lecture  des  coupes, 
sont  plus  solubles  dans  l’alcool  que  dans  Feau.  Après  la 
fixation  au  Flemming,  au  contraire,  il  est  bon  d’enlever, 

par  un  lavage  à  l’eau,  l’excès  de  coloration  due  au  fixa¬ 
teur. 

Les  alcools  employés  pour  le  durcissement  des  pièces 
marquent  successivement  60,  70, 83,  90,  93  et  100  degrés; 
dans  chaque  alcool  la  tumeur  doit  séjourner  24  heures; 
mais  il  est  utile  de  renouveler  deux  fois  l’acool  absolu 
dans  les  dernières  24  heures. 

Delà  la  pièce  passe  dans  le  xylol  que  Ton  change  aussi 
deux  lois  en  24  heures,  puis  dans  le  xylol-paraffine 
(2a  heures)  et  enfin  dans  la  paraffine  que  l’on  renouvel¬ 
lera  avec  avantage  dans  les  24  heures,  afin  d’enlever 
les  dernières  traces  de  xylol. 

L  épaisseur  des  coupes  a  une  certaine  importance  : 


*  ; 


Sawtschenko  admet  que  si  les  vacuoles  qui  renfer¬ 
ment  le  parasite  sont  volumineuses,  ce  dernier  peut 
s’en  échapper  pendant  le  maniement  de  la  coupe,  ce  qui 
n’a  pas  lieu  quand  il  s’agit  de  formes  embryonnaires, 
lesquelles  sont  contenues  dans  de  petites  vacuoles; 
aussi  recommande-t-il  de  faire,  suivant  le  cas,  des  coupes 
plus  ou  moins  minces. 

Les  colorants  que  nous  avons  employés  nous  ont 
donné  des  images  d’une  netteté  très-variable. 

Lorsque  la  coupe  a  été  fixée  au  Flemming,  les  colo¬ 
rants  de  choix  sont  : 

1°  Le  rouge  de  Magenta.  Pour  l’employer,  on  prépare 
une  solution,  saturée  dans  l’alcool,  deMagentaroth;  puis, 
suivant  l’intensité  de  couleur  que  l’on  veut  obtenir,  on 
dépose  dans  un  verre  de  montre  rempli  d'eau,  quelques 
gouttes  de  cette  solution. 

On  peut  remplacer  l’eau  par  une  solution  aqueuse  de 
carbonate  d’ammoniaque  à  i  p.  300,  auquel  on  ajoute 
quelques  gouttes  d’alcool  absolu  afin  d’éviter  le  pré- 
cipité. 

Les  coupes  sont  colorées  au  bout  d'une  heure  environ  ; 
mais  on  peut  en  chauffant  à  55  degrés  environ,  obtenir 
une  coloration  suffisante  en  10  ou  15  minutes. 

Après  lavage  à  l’eau,  on  déshydrate  à  l'alcool  ;  je  me 
sers  d’abord  d’alcool  chlorhydrique  répondant  à  la 
formule  : 

Alcool  à  70  degrés.  .  1000 

Acide  chlorhydrique.  1 
il  a  l’avantage  d’enlever  rapidement  l’excès  de  matière 
colorante  ;  mais  il  faut  une  certaine  habitude  pour  ne 


pas  dépasser,  par  en  procédé,  le  but  que  l’on  se  propose. 
On  déshydrate  ensuite  à  l’alcool  absolu  et  on  monte,  après 
éclaircissement  au  moyen  du  xylol. 

Si  l’on  craint  de  décolorer  trop  avec  l'alcool  chlorhy¬ 
drique,  on  se  sert  d  emblée  de  l'alcool  absolu  pour 
déshydrater  après  quoi  l’on  fait  agir  quelque  temps  de 
l’essence  de  girofles,  jusqu’à  ce  qu'on  ait  obtenu  la 
décoloration  voulue,  qui  se  fait,  dans  ce  cas,  très  len¬ 
tement. 

2°  La  safranine ,  en  solution  anilinée  ou  mieux  la 
safranine  en  solution  saturée  dans  l’eau.  Dans  ce  cas 
les  coupes  doivent  séjourner  24  heures  dans  le  réactif. 
On  enlève  la  surcoloration  au  moyen  de  l’essence  de 
girofles. 

>  La  solution phéniquée de  fuchsine  deZiehl.  On  l’étend  de 
quatre  fois  son  volume  d’eau,  et  on  chauffe  à  55  degrés. 
La  coloration  s’obtient  en  quelques  minutes  ;  on  décolore 
comme  précédemment. 

Lorsque  la  coupe  a  été  fixée  au  sublimé,  on  peut  em¬ 
ployer  les  memes  colorants  qu’avec  la  fixation  au  Flem- 
ming,  mais  les  images  présentent  une  moins  grande 
finesse  de  détails. L’avantage  du  sublimé  est  qu’on  peut 
se  servir  de  tous  les  colorants,  tels  que  la  solution  de 
Biondi-IIeidenhain,  les  deux  carmins ,  les  hèmaloxylines , 
Vhématêine ,  la  combinaison  du  carmin  et  du  bleu  de 
méthylène ,  etc. 

Sawtschenko  recommande  aussi  le  procédé  suivant  : 

Carmin  borate,  lavage  dans  la  liqueur  de  Weigert 
acidifiée  par  l'acide  chlorhydrique,  violet  de  gentiane  ani- 
liné,  (iram.  —  Nous  avons  aussi  employé  à  plusieurs 
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reprises  la  méthode  de  Gram:  elle  donne  surtout  de 
bons  résultats  après  les  fixations  au  Flemming,  et  à 
condition  d’employer  la  méthode  telle  que  Bizzozero  Fa 
modifiée  : 

La  solution  de  violet  de  gentiane  employée  répond  à 
la  formule  d’Ehrlich. 

Aniline  à  saturation  dans  l’eau .  10 

Violet  de  gentiane  en  solution  alcoolique  sat.  1 
Les  coupes  restent  30  minutes  dans  ce  bain  colorant, 
puis  elles  passent  successivement  dans  : 


Alcool  absolu .  5  secondes. 

Solution  de  Gram .  2  minutes. 

Alcool  absolu .  20  secondes. 

Acide  chromique  à  1  p.  1000.  30  secondes. 

Alcool  absolu .  15  secondes. 

Acide  chromique .  30  secondes. 


puis  alcool  absolu,  essence  de  girofles,  xylol,  baume. 

Les  figures  que  j’ai  dessinées  à  la  fin  de  ce  travail, 
ont  été  choisies  parmi  celles  que  j’ai  trouvées  dans 
deux  épithéliomas  de  la  parotide  et  quatre épithéliomas 
de  la  mamelle. 

Mais  dans  plus  des  deux  tiers  des  cas,  j’ai  rencontré 
des  figures  dignes  d’intérêt  ;  toutefois  les  diverses 
formes  que  j’ai  représentées  ne  se  sont  trouvé  réunies 
que  dans  les  cancers  que  je  viens  d’énumérer. 

La  partie  de  la  tumeur  où  on  rencontre  les  corps  en 
question  sont  très  variables  ;  parfois,  ils  sont  isolés  de 
sorte  que  les  trouver  semble  presque  un  cas  fortuit  ; 
d’autres  fois  au  contraire,  ils  sont  très  abondants  dans 
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chaque  coupe  d’un  morceau  donné.  On  ne  peut  établir 
de  règles  précises,  et  si  certains  auteurs  ont  recom¬ 
mandé  de  les  rechercher,  dans  le  cancer  du  sein,  sur 
des  fragments  prélevés  sur  le  bord  axillaire  de  la  tu¬ 
meur,  nous  devons  dire  que  nous  n’avons  jamais  cons¬ 
taté  leur  plus  grande  fréquence  en  ce  point. 

Je  n  ai  jamais  rencontré  mes  figures  en  dehors  des 
cellules,  dans  le  stroma  de  la  tumeur., 

La  cellule  qui  contient  le  corps  indu  est  en  général 
hypertrophiée  ;  dans  le  cas  où  elle  en  contient  plusieurs, 
elle  peut  piendre  des  dimensions  énormes;  le  contour 
d’un  tel  élément  est  d’ordinaire  très  net,  quelquefois 
double  ;  mais  ce  double  contour  ne  parait  pas  être  d’un 
intérêt  très  grand,  non  plus  que  les  stries  que  peut  of¬ 
frir  le  protoplasma.  11  est  d  ailleurs  à  remarquer  que 
ces  stries  radiées  sont  beaucoup  plus  fréquentes  lorsque 
1  on  fixe  les  pièces  dans  1  alcool,  à  cause  du  pouvoir  de 
rétraction  dont  jouit  cet  agent. 

Le  noyau  de  la  cellule  était,  dans  nos  préparations, 
le  siège  de  phénomènes  karyokinétiques,  en  général. 
C’est  un  fait  que  Sawtschenko  a  remarqué  également  : 
pour  lui,  la  quantité  de  parasites  dans  une  cellule  est 
même  d’autant  plus  grande  que  l’intensité  de  la  proli¬ 
fération  est  plus  marquée,  et  que  les  figures  de  mitoses 
se  rencontrent  en  plus  grand  nombre.  Foa,  au  contraire, 
déclare  que  là  où  les  parasites  sont  plus  abondants,  on 
rencontre  moins  facilement  des  figures  karyokinétiques, 
tandis  que  là  où  ces  dernières  surabondent,  on  ne 
trouve  pas  d’ordinaire  les  parasites. 

Quoi  qu’il  en  soit,  nous  n’avons  dessiné  que  les  cel- 

Marie. 


Iules  en  voie  d’activité  nucléaire,  pensant  éviter  ainsi 
la  confusion  des  figures  incluses,  tout  au  moins  avec 
des  produits  de  dégénérescence  du  noyau. 

C’est  toujours  dans  l’intérieur  du  protoplasma  que 
les  formes  parasitaires  ont  été  rencontrées,  jamais  dans 
l’intérieur  du  noyau.  Ruffer  et  Plimmer  affirment  avoir 
vu  une  phase  endonucléaire  que  Foa  n’a  jamais  pu  ob¬ 
server. 

Quant  à  l’aspect  des  formes  d’inclusion  cellulaire,  je 
puis  dire  que  chaque  cancer  leur  donne  un  cachet  par¬ 
ticulier;  tous  les  auteurs  ont  fait  la  même  remarque. 

Cependant,  pour  faciliter  la  description, je  ramènerai 
les  figures  observées  à  trois  formes  principa’es. 

1°  Celle  que  j’ai  observée  le  plus  fréquemment,  con¬ 
siste  en  une  ou  plusieurs  vacuoles  intraprotoplas- 
miques,  contenantchacune  un  ou  plusieurs  corpuscules 
arrondis  ou  falci formes. 

La  vacuole  est  située  sur  un  point  très  variable  de  la 
masse  protoplasmique  cellulaire  :  tantôt  au  centre  de 
la  cellule,  tantôt  accolée  à  la  paroi,  elle  repousse  le 
noyau  à  l’autre  pôle  de  la  cellule,  ou,  d’autres  fois,  se 
trouve  rapprochée  de  lui,  logée,  dans  une  sorte  de  con¬ 
cavité  que  forme  le  noyau. 

Ce  dernier  revêt  alors  la  forme  d’un  croissant  qui 
peut  entourer  parfois,  presque  complètement,  le  corps 
parasitaire,  de  telle  sorte  que  ce  dernier  semble  être 
intranucléaire. 

Cette  forme  en  croissant  du  noyau  se  rencontre  sur¬ 
tout  lorsque  le  protoplasma  loge  plusieurs  vacuoles, 
comme  on  peut  le  voir  dans  la  figure  li. 


Si  la  vacuole  esl  très  développée  par  rapport  à  la  di¬ 
mension  de  la  cellule,  ou  que  le  noyau  soit  très  rétracté, 
il  peut  se  trouver  réduit  à  une  sorte  de  bandelette  allon  ¬ 
gée  le  long  du  corps  parasitaire. 

Celui-ci  paraît  souvent  unique  à  un  premier  examen; 
mais  en  faisant  varier  la  vis  micromôtrique,  il  est  fré¬ 
quent  d’apercevoir  d’autres  corps  semblables,  disposés 
sur  des  plans  différents  ;  leurs  contours  rentrent  plus 
ou  moins  l’un  dans  l’autre  et  on  est  étonné  de  la  quan 
tité  que  contiennent  certaines  cellules  (tig.  XII). 

Le  contour  de  la  vacuole  est  tantôt  simple,  tantôt 
double  ;  dans  ce  dernier  cas  il  semble  que  son  contenu 
se  soit  condensé  sous  forme  d’une  seconde  membrane 
concentrique  à  la  première  (fig.  1). 

Le  contenu  de  la  vacuole  est,  dans  la  majorité  des 
cas,  constitué  par  un  corpuscule  arrondi  formé  de  deux 
parties  :  un  protoplasma  et  un  noyau.  Toutefois,  je  dois 
dire  que  le  noyau  est  toujours  très  facile  à  voir,  à  cause 
de  la  coloration  intense  qu’il  prend  sous  l’influence  des 
réactifs,  tandis  que  le  protoplasma  qui  ne  déborde  son 
contour  que  sous  forme  d’une  mince  collerette  est  d’au¬ 
tant  plus  difficile  à  voir  qu’il  se  décolore  très  aisément, 
ou  reste  toujours  moins  coloré  que  le  noyau. 

Plus  rarement,  le  corpuscule,  au  lieu  d’être  arrondi, 
présente  1  aspect  d’un  corps  falcilorme;  le  protoplasma 
a  la  forme  d’un  fuseau  recourbé  en  virgule,  et  en  son 
centre  se  voit  le  noyau  (fig.  IV,  Y,  XIII). 

Les  deux  aspects  du  corpuscule,  la  forme  arrondie  et 
l'aspect  falci forme  peuvent  se  rencontrer  dans  la  même 


cellule,  soit  dans  deux  vacuoles  différentes,  soit  dans 
la  meme  vacuole  (fig.  VI,  Vil). 

Enfin  dans  certaines  figures,  on  distingue  des  raies 
qui  partant  du  pourtour  du  corpuscule  central,  divergent 
vers  la  périphérie  de  la  vacuole. 

2°  La  deuxième  forme  que  j’ai  rencontrée  consiste  en 
des  corpuscules  arrondis  ou  falciformes,  libres  dans 
l’intérieur  du  protoplasma  de  la  cellule  habitée  par  le 
parasite. 

Tantôt  on  trouve  à  côté  d’eux  la  vacuole  déshabitée, 
tantôt  on  ne  la  voit  pas  (fi g.  XI). 

Quelquefois  meme  on  assiste  à  la  migration  des  cor¬ 
puscules  en  dehors  de  la  vacuole. 

3°  Enfin  on  observe  fréquemment  des  formes  qui  font 
penser  soit  à  une  division  de  la  vacuole  ou  du  corpus¬ 
cule  seul,  soit  à  une  communication  de  plusieurs  va¬ 
cuoles  entre  elles,  (fig.  III  et  XIII). 

Dans  la  fig.  XI,  on  voit  une  grande  vacuole  qui  semble 
avoir  donné  naissance,  par  formation  endogène,  à  des 
vacuoles  secondaires,  renfermant  chacune  2  petits  cor¬ 
puscules  jaunes. 

Mais  je  dois  dire  ici  que  je  n’ai,  dans  aucun  cancer, 
retrouvé  la  netteté  des  figures  décrites  et  dessinées  à  la 
fin  du  mémoire  de  Sawtschenko. 

Toutes  les  formes  intéressantes  qui  y  sont  représen¬ 
tées,  ont  été  vues  aussi  dans  les  néoplasmes  que  j’ai  eus 
entre  les  mains,  mais  les  contours  furent  toujours 
moins  nets,  les  formes  moins  arrêtées;  elles  se  mon¬ 
trèrent  en  tout  cas  sous  l’apparence  que  présentent  les 
figures  de  la  planche  qui  termine  ce  travail. 


hsf-cs  à  an  vice  de  technique  que  cette  différence  est 
imputable  ?Je  ne  le  crois  pas,  car  j’ai  suivi  de  point  en 
point  celle  qu’indique  l’auteur  dans  son  mémoire.  Et 
comme  ce  sont  les  colorations  à  la  safranine,  au  Ziehl, 
au  Magentaroth,  qui  m  ont  donné  ainsi  qu’à  Sawtschenko 
les  meilleurs  résultats,  toutes  mes  figures  présentent 
les  protoplasmas  cellulaire  et  parasitaire  colorés  en 
gris,  les  filaments  chromatiques  de  la  cellule  et  le  noyau 
du  parasite,  en  rouge  vif. 

Il  est  sans  intérêt  d’ailleurs  de  décrire  ici  les  réac¬ 
tions  que  présentent  ces  inclusions  au  contact  des  nom¬ 
breux  colorants  dont  dispose  1  histologie.  Cette  descrip¬ 
tion  trouvera  mieux  sa  place  dans  ce  qui  suit. 

Discussion. 

Que  sont  ces  inclusions  cellulaires? 

Il  est  plus  facile  peut-être  de  dire  ce  qu’elles  ne  sont 
pas. 

En  parcourant  les  nombreuses  interprétations  qu'en 
ont  donné  les  auteurs,  interprétations  aussi  variées  que 
le  sont  les  figures  microscopiques  auxquelles  elles  s’a¬ 
dressaient,  on  voit  qu'ils  ont  formulé  une  des  trois 
hypothèses  suivantes  : 

i®  Il  s  agit  d  un  élément  normal  ou  dégénéré  du  tissu 
en  question,  inclus  dans  une  cellule  cancéreuse. 

~°  C  est  un  produit  de  dégénérescence  ou  de  mitose 
d  un  des  éléments  de  la  dite  cellule  :  protoplasma. 
noyau. 

3“  C’est  un  parasi  te. 


Examinons  ces  différentes  explications  et  voyons  si 
elles  peuvent  s’appliquer  aux  différentes  formes  que 
nous  avons  rencontrées  dans  les  épthéliomas,  après 
Thoma,  Sandakewitch,  Sawtschenko. 

Faisons  d’abord  remarquer  que  les  deux  premières 
hypothèses  réunies  sont  nécessaires  pour  expliquer 
certaines  figures  microscopiques. 

1°  Parmi  les  éléments  cellulaires  qui  peuvent  s’in¬ 
clure  dans  l’intérieur  d’une  cellule,  il  faut  citer  les 
cellules  cancéreuses  elles-mêmes,  les  hématies,  les 
leucocytes,  ou  partie  de  ces  divers  éléments. 

Or  dans  les  figures  de  Sawtschenko,  dans  celles  qui 
sont  dessinées  à  la  fin  de  ce  travail,  il  ne  saurait  être 
question  ni  d’une  cellule  cancéreuse  incluse  dans  une 
autre,  et  que  le  rasoir  aurait  coupée  sous  une  des 
formes  vacuolaires  décrites,  ni  d’un  globulp  rouge,  car, 
sur  des  préparations  colorées  à  l’éosine,  la  vacuole 
reste  parfaitement  incolore,  et  d’ailleurs  le  corpuscule 
central  serait  inexplicable,  ni  d’un  leucocyte  dont  le 
noyau  et  le  protoplasma  sont  toujours  reconnaissables. 

Pas  plus  normaux  que  dégénérés,  ces  trois  sortes 
d’éléments,  cellule  épithéliale,  leucocyte,  hématite  ne 
sauraient  donner  naissance  aux  inclusions  en  question. 

2°  La  deuxième  hypothèse  doit  nous  arrêter  plus 
longtemps  ;  elle  est  très  sérieuse,  et  a  pour  défenseurs 
des  histologistes  de  grande  valeur. 

Au  surplus,  ils  ont  supposé  des  dégénérescences 
variées;  chaque  auteur  a  donné  son  explication  : 

a)  Pour  MM.  Cornilet  Kiener  il  s’agit  de  modifications 
des  noyaux  résultan'  des  mouvements  de  la  nu  oléine  et 


de  la  paranucléine,  en  rapport  avec  leur  croissance 
extrême  et  avec  leurs  dégénérescences  variées. 

La  communication  que  fit  M.  le  professeur  Corail  au 
Congrès  de  Rome  de  1894  ne  laisse  pas  de  doute  à  cet 
égard. 

Les  noyaux  des  cellules  cancéreuses,  dit-il,  se  divisent 
tantôt  en  deux,  tantôt  en  trois,  quatre,  cinq,  six  ou 
sept  noyaux  secondaires,  et  ces  divisions  aboutissent  à 
la  production  de  deux  ou  plusieurs  cellules  contenant 

chacune  un  noyau,  ou  à  la  production  de  plusieurs 
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noyaux  siégeant  dans  le  protoplasma  de  plusieurs  cel¬ 
lules.  Or  les  noyaux  des  cellules  qui  viennent  de  se 
diviser  sont  petits  et  peuvent  devenir  souvent  œdéma¬ 
teux  ou  hydropiques;  comme  ils  sont  isolés  dans  le 
protoplasma  et  qu’ils  contiennent  des  substances  chro¬ 
matiques,  ils  peuvent  être  pris  pour  des  corps  inclus 
parasitaires. 

De  plus,  les  figures  de  Karyokinèse  sont  loin  de  pré¬ 
senter  dans  les  cancers  la  même  régularité  que  dans 
les  tissus  normaux,  et  souvent,  elles  sont  irrégulières 
ou  tout  à  fait  anormales.  Une  des  formes  les  plus 
curieuses  est  donnée  par  le  développement  d’un  noyau 
né  d’une  grande  mitose  et  s’isolant  de  façon  à  arriver 
à  complété  maturité,  tandis  que  le  reste  du  filament 
nucléaire  évolue  plus  lentement. 

Il  en  résulte  une  séparation  d’un  noyau,  et  même  par¬ 
fois  une  inclusion  cellulaire  dans  le  protoplasma  d’une 
cellule  dont  le  noyau  principal  peut  devenir  hydropique 
ou  se  présenter  sous,  la  forme  de  noyaux  isolés,  ce  qui 
donne  lieu  à  des  apparences  qui  ont  pu  être  également 
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considérées  comme  résultant  de  présence  de  parasites, 

b)  La  plupart  des  histologistes  inclinent  pour  une  dé¬ 
générescence  muqueuse  ou  colloïde  ou  hyaline  ;  de  ce 
nombre  sont  Malassez ,  Urina,  Toriik  et  Tommasoli,  Fabre - 
Domergue ,  Pilliet . 

La  dégénérescence  muqueuse  des  tissus  a  son  type 
physiologique  dans  la  production  de  mucus  par  les 
membranes  et  les  glandes  muqueuses  dont  le  proto¬ 
plasma  des  cellules  épithéliales  caliciformes  sécrète  ce 
produit. 

Le  mucus  se  produit  dans  les  états  pathologiques 
comme  dans  les  conditions  normales  ;  les  cellules  épi¬ 
théliales  des  cancers,  en  particulier,  peuvent  subir  la 
dégénérescence  muqueuse. 

Très-proche  du  processus  muqueux  est  la  métamor¬ 
phose  colloïde;  dans  les  deux  cas  il  s’agit  de  la  trans¬ 
formation  d’une  substance  albuminoïde.  Cette  forma¬ 
tion  de  matière  colloïde  se  fait  de  la  façon  suivante, 
dans  le  corps  thyroïde  par  exemple  :  dans  les  cellules 
apparaissent  d’abord  des  globes  homogènes  qui  sont 
expulsés  hors  des  éléments,  ou  bien  y  prennent  un 
développement  tel  qu’ils  finissent  par  envahir  entière¬ 
ment  la  cellule. 

S’agit-il,  dans  les  inclusions  que  nous  avons  décrites 
de  dégénérescence  muqueuse  ou  hyaline? 

Pilliet  a  pensé  résoudre  la  question  en  recherchant 
dans  l’organisme  humain  des  formes  de  dégénéres¬ 
cence  cellulaire  susceptible  de  donner  la  figure  attri¬ 
buée  au  parasite,  c’est-à-dire,  «  un  corps  rond  ou 
ovoïde,  assez  volumineux,  refoulant  autour  de  lui 
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les  cellules  el  possédant  une  membrane  réfringente  à 
double  contour.  » 

Faisons  d’abord  remarquer  qu’il  s’agit  ici,  d’après  la 
description  de  Pilliet,  non  des  figures  que  ‘nous  avons 
rencontrées  dans  le  cancer,  mais  bien  de  celles  du 
groupe  Darier-Albarran. 

Or  nous  avons  expliqué  qu’il  s’était  agi,  en  l’espèce, 
d’une  erreur  d’interprétation,  et  que,  maintenant  l’ac- 
cord  semblait  etre  fait  sur  ces  figures. 

Mais  si  au  lieu  de  prendre  des  thymus  de  nouveaux 
nés  et  de  les  examiner  au  microscope,  on  prend  d’autres 
tissus  normaux  comme  des  testicules  de  triton  ou  de 
grenouille,  des  pancréas  d’axolotl,  on  y  observe  des 
tormes  de  dégénérescence  qui  ne  rappellent  pas  celles 
que  décrivit  Albarran,  mais  qui  ne  rappellent  pas 
davantage  les  inclusions  cellulaires  en  question. 

Dans  les  cellules  testiculaires  du  triton  on  remarque 
une  coloration  uniforme  et  intense  avec  l’hématoxv- 
me  ,  tandis  que  dans  nos  figures,  il  se  fait  une  colora¬ 
tion  spéciale,  tout  à  fait  différente  pour  les  noyaux  et 
pour  le  parasite.  Dans  les  corps  dégénérés  on  ne  ren¬ 
contre  aucune  particularité  de  structure  de  la  vacuole  ; 
dans  les  corps  parasitaires  au  contraire,  il  y  a  corpus¬ 
cule  central,  un  protoplasma  et  une  capsule. 

Fabre-Domergue  a  essayé  de  faire  rentrer  dans  le 
cadre  des  altérations  hyaline  ou  colloïde  les  inclusions 
cellulaires  de  Soudakewitch,  Foa,  Podwyssozki  et 
Sawtschenko.  Sa  discussion  est  très  serrée,  et  il  est  in¬ 
contestable  qu’il  a  parfaitement  vu  que  la  dégénéres¬ 
cence  muqueuse  avait  été  prise  pour  des  formes  parasi- 
Marie  a 


taires.  Mais  je  ne  crois  pas  que  celle  interprétation  soit 
plausible  en  présence  des  nouvelles  figures  décrites 
dans  le  dernier  mémoire  de  Sawtschenko. 

M.  Metchnikoff  avait  lui-même  fait  observer  dans  une 
revue  delà  Revue  des  sciences  d'Olivier ,  que  les  prétendus 
corps  falciformes  décrits  comme  tels,  dans  le  premier 
travail  de  Podwyssozki  et  Sawtschenko  n’étaient  nulle¬ 
ment  comparables  aux  productions  analogues  que  l’on 
rencontre  chez  les  sporozoaires,  et  il  les  désignait  sous 
le  nom  de  pseudo-croissants. 

Mais  tout  autres  sont  les  nouveaux  corps  falciformes 
qu’a  rencontrés  Sawtschenko  dans  plusieurs  cas. 

Autant  les  premiers  étaient  irréguliers,  et  donnaient 
l’impression  de  détritus  de  dégénérescence,  autant  les 
seconds  ne  peuvent  s’expliquer  par  l’hypothèse  d’une 
dégénérescence  cellulaire.  ■ 

Que  les  cancers  présentent  de  nombreuses  cellules  en 
dégénérescence  muqueuse,  personne  ne  saurait  le  nier. 

Au  bas  de  notre  planche,  nous  avons  donné  à  dessein 
un  des  spécimens  les  plus  fréquents  de  globes  hyalins 
ou  muqueux  que  l’on  rencontre  dans  les  épithéliomas. 
On  y  voit  que  les  grains  de  matière  colorée  sont  dissé- 
mmés,  sans  capsule  autour  de  chacun  d’eux,  que  ces 
blocs  peuvent  se  rencontrer,  meme  très  volumineux  au 
sein  de  cellules  dont  le  noyau  présente  les  apparences 
d’une  activité  réelle,  (fig.  XIV), 

Peut-on  arriver  à  donner  la  preuve,  que  dans  tel  cas,  il 
s’agit  de  transformation  dégénérative,  et,  dans  tel  autre, 
qu’il  n’en  est  pas  question  ?  Nous  ne  le  croyons  pas. 

La  métachromasie  a  été  donnée  comme  un  réactif  de  la 


dégénérescence  muqueuse.  On  sait  en  quoi  cette  réac¬ 
tion  consiste.  Après  les  fixations  au  Flemming,  i’héma- 

toxyline  ne  colore  pas  les  tissus,  à  moins  d’un  contact 
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ultra-prolongé.  Les  blocs  muqueux  peuvent  au  con¬ 
traire  prendre  la  coloration  violette  après  quelques  se- 
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condes,  même  si  la  fixation  s’est  faite  au  Flemmning. 

Mais  est-il  admissible  que  toutes  les  dégénérescences 
colloïde,  muqueuse,  hyaline  subiront  cette  surcolo- 
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ration  ? 

A  défaut  de  cultures  et  d’inoculations  du  parasite  du 
cancer,  on  pourrait  au  moins  espérer  que  la  constata¬ 
tion  de  stades  de  transition,  toujours  les  memes,  tran¬ 
cherait  le  débat.  Ce  genre  de  preuve  ne  peut-être  fourni 

sans  témérité,  du  moîrîs  avec  les  formes  cellulaires 
!.. 
connues  jusqu’alors. 

Plus  suggestive  est  la  comparaison  des  formes  dessi¬ 
nées  à  la  fin  du  mémoire  de  Sawtschenko  avec  les  stades 
d’évolution  du  coccidium  ovifonne  que  Polwssozki  vient 
d'étudier  dans  un  mémoire  récent.  (Bibliotheca  Médira , 
zur  Entwickelungsgeschichte  des  coccidiums  ovifonne  als 
Zell-Schmarotzen.  Podwssozki. 

Les  coupes  des  foies  malades  ont  ôté  traitées  comme 
des  cancers  par  le  Flemming  et  la  safranine. 

Les  ressemblances  sont  frappantes  :  môme  aspect  des 
vacuoles,  des  corpusules  arrondis  et  des  corps  falci- 
formes. 

Ce  fait  est  d’une  importance  extrême,  non  pas  que 
nous  voulions  en  tirer  des  conséquences  de  similitude 
parasitaire. 

Non-seulement  le  parasite  du  cancer  n*a  rien  à  voir 
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avec  le  coccidium  Oriforme,  mais  encore  ces  ressem¬ 
blances  sont  loin  d'être  suffisantes  pour  affirmer  qu’il 
s’agit  de  parasites. 

3°  Si  les  histologistes  ne  peuvent  prouver  cette  dégé¬ 
nérescence  qu'ils  invoquent  pour  expliquer  les  figures 
intracellulaires,  il  faut  donc,  d'un  autre  côté,  avouer 
qu’il  est  difficile  de  démontrer  que  les  corps  en  ques¬ 
tion  sont  des  parasites.  Nous  verrons  plus  loin  que  la 
théorie  parasitaire  s’impose  pour  des  raisons  meilleures 
que  des  apparences  microscopiques. 

Ces  raisons,  M.  Metchnikoff  les  a  données  dans  un  tra¬ 
vail  paru  dans  la  Revue  générale  des  Sciences',  nous  y 
reviendrons  plus  tard. 

Actuellement,  et  pour  termineur  cette  étude  des  faits 
histologiques,  nous  sommes  autorisés,  de  par  l’étude 
des  inclusions  dessinées  par  Sawtschenko,  et  retrou¬ 
vées  par  nous,  à  conclure  ainsi  : 

1°  11  ne  s’agit  pas  de  cellules  migratrices,  ni  d’héma- 
ties  incluses  dans  les  cellules  épithéliales. 

2°  La  dégénérescence  muqueuse  n'explique  pas  tous 
les  faits;  elle  n'explique  pas  notamment  que  les  corps 
falciformes  conservent  toujours  leur  aspect  d’nne  cel¬ 
lule  complète,  qu’ils  soient  contenus  dans  l’intérieur 
de  la  vacuole,  ou  qu’ils  en  soient  sortis,  c’est-à-dire 
qu’ils  restent  toujours  constitués  par  une  zone  de  pro¬ 
toplasma  muni  au  centre  d’un  noyau. 

La  dégénérescence  muqueuse  et  vacuolaire  existent 
incontestablement  dans  les  épithéliomas  :  le  parasite 
lui-même  les  crée  au  sein  des  cellules,  puisqu’il  s’en- 
kiste  dans  une  vacuole  protoplasmique. 


Dans  cette  étude  des  inclusions  intracellulaires,  ce 
n  est  donc  pas  la  vacuole  qui  est  intéressante,  ce  n’est 
pas  elle  qui  est  le  parasite  ;  ce  qui  semble  être  un  para¬ 
site,  c  est  le  corpuscule  arrondi  au  falciforme  qui  se 
rencontre  au  centre  de  cette  vacuole. 

G  est  là  un  point  sur  lequel  il  faut  insister  et  dans  les 
figures  très  intéressantes  que  Bord  a  trouvées  dans  un 
épithélioma  malaire, figures  au  sujetdesquels  il  repousse 
toute  explication  de  dégénérescence  et  tend  à  admettre 
1  hypothèse  parasitaire,  dans  ces  figures  se  trouvent, 
très  nettement  visibles,  les  corpuscules  parasitaires. 
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CHAPITRE  QUATRIÈME 

Faits  expérimentaux 


Un  clés  auteurs  qui  ont  fait  les  essais  les  plus  persé- 
vérants  et  tes  plus  variés  en  technique  pour  greffer  te 
cancer  est  Maurice  Cazm  ;  il  a  relaté  dans  sa  thèse  les 
nombreuses  expériences  faites  aussi  avant  lui.  On  peut, 
diviser  en  trois  parties  cette  étude  des  modes  de  trans- 
mission  du  cancer  : 

1°  Inoculation  du  cancer  à  son  porteur  ; 

2°  Transmission  du  cancer  dïin  sujet  à  un  autre  de  la 
même  espèce  ; 

3°  Transmission  du  cancer  d’un  sujet  à  un  autre  d’une 
espèce  différente  du  premier. 

1°  Inoculation  du  cancer  à  son  porteur. 

Bien  entendu,  nous  n'allons  pas  revenir  sur  les  faits 
cliniques  observés  ;  les  exemples  plus  ou  moins  pro¬ 
bants  de  contagion  directe  (greffe  d’un  cancer  de  la 
lèvre  inférieure  au  point  correspondant  de  la  lèvre  supé¬ 
rieure,  semis  de  carcinose  péritonéale,  etc...)  n’ont 
qu’une  valeur  de  faits  d’observation,  et  nullement  la 
valeur  scientifique  d’un  fait  d'expérimentation. 


—  M  — 

Mais  il  y  a, dans  la  littérature  du  cancer,  des  essais  de 
greffe  d’un  cancer  à  son  porteur. 

Alibcrt  essaya  sur  lui  sans  aucun  succès  une  inocula- 
tion  d’un  cancer. 

Dans  la  séance  du  23  juin  1891,  le  professeur  Cornil 
porta  à  la  connaissance  de  l’Académie  de  Médecine  les 
deux  fait  suivants  : 

La  première  observation  a  trait  à  une  femme  atteinte 
d’une  volumineuse  tumeur  du  sein.  L’opérateur,  après 
avoir  enlevé  cette  tumeur,  en  a  sectionné  un  très  petit 
fragment  et  La  inséré  dans  la  glande  mammaire  du  côté 
opposé,  laquelle  était  parfaitement  normale.  L’opéra¬ 
tion  avait  été  faite  pendant  le  sommeil  chloroformique, 
avec  les  précautions  les  plus  minutieuses. 

On  n’observa  rien  pendant  les  premiers  jours  au 
niveau  de  cette  greffe  ;  la  peau  s’était  cicatrisée  par 
première  intention  et  il  n’y  avait  pas  eu  trace  d’inflam¬ 
mation.  Mais  bientôt,  on  sentit  un  nodule  induré  qui 
grossit,  atteignit  au  bout  de  deux  mois  le  volume  d’une 
amande  et  fut  enlevé  par  le  même  chirurgien., 

Le  professeur  Cornil  reçut  des  fragments  et  des  pré¬ 
parations  histologiques  de  la  tumeur  primitive  et  delà 
tumeur  développée  après  la  greffe. 

Le  tissu  de  la  première  et  de  la  seconde  présenlaient 
identiquement  la  même  structure.  Il  s’agissait  d’un 
sarcome  fasciculé  formé  de  longues  cellules  fibro-plas- 
tiques  disposées  en  faisceaux  entre  croisés.  La  greffe 
offrait  une  très  grande  quantité  de  cellules  en  karyoki- 
nèse,  comme  cela  a  lieu  dans  les  tumeurs  en  voie  de 
développement  et  d’accroissement  rapides.  Les  noyaux 
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ovoïdes  de  ces  cellules  du  sarcome  montraient  souvent 
des  figures  de  division  indirecte  par  deux. 

Il  y  avait  là,  d’après  le  professeur  Corail,  une  greffe 
très  évidente  d’une  espèce  de  tumeur  parfaitement 
definie,  d’un  sarcome  fascicule.  Le  tissu  greffé  avait 
continué  à  vivre  et  à  se  développer,  ainsi  que  le  prou¬ 
vaient  la  structure,  la  vascularisation,  la  karyokinèse 
observées. 

Ce  tissu  n’avait  pas  végété  seulement  comme  un  para¬ 
site,  qui  s’isole  des  parties  voisines,  et  possède  une  vie 
individuelle.  Les  vaisseaux  étaient  anastomosés  avec 
ceux  du  voisinage,  ses  cellules  avaient  pénétré  de 
proche  en  proche  dans  les  tissus  normaux  périphériques, 
et  déterminé  leur  transformation  en  sarcome. 

La  malade  succomba  peu  de  temps  après  à  une  ma¬ 
ladie  aiguë,  intercurrente.  Son  autopsie  fut  faite  avec 
soin  :  elle  ne  présentait  trace  de  sarcome  nulle  part, 
ni  dans  les  ganglions  lymphatiques,  ni  dans  les  organes 
internes,  ni  dans  le  tissu  spongieux  des  os. 

La  seconde  observation  se  rapporte  aussi  à  une 
tumeur  du  sein.  Après  l’ablation  du  sein  malade,  et 
pendant  le  sommeil  chloroformique,  le  chirurgien 
inséra  dans  le  tissu  glandulaire  du  sein  du  côté  opposé 
un  petit  fragment  de  la  tumeur  enlevée.  La  greffe  suivit 
la  même  évolution  :  cicatrisation  par  première  inten¬ 
tion,  rien  d’apparent,  peu  d’inflammation  les  premiers 
jours,  puis  au  bout  de  quelques  semaines  un  nodule 
qui  évolua  comme  un  néoplasme. 

L’examen  histologique  de  la  tumeur  primitive  mon¬ 
tra  qu’il  s’agissait  d’un  épithélioma  tubulé  du  sein.  La 


malade  ne  voulut  pas  se  soumettre  à  l’opération  en  vue 
d’enlever  la  greffe  devenue  une  petite  tumeur.  Elle 
sortit  de  l’hôpital  et  n'a  pas  été  suivie  depuis. 

Ces  deux  observations  et,  en  plus,  le  cas  positif  de 
d eHahn,  relaté  dans  \eBerl  Klin.  Vochen.  du  4  mai  1888, 
constituent  des  faits  très  intéressants.  Mais,  comme  le 
fait  remarquer  M.  le  professeur  Cornil,  on  peut,  contre 
les  inoculations  au  porteur,  alléguer  la  prédisposition 
du  sujet  au  carcinome. 

Transmission  du  cancer  d’un  sujet  à  un  autre  de 
la  même  espèce. 

Nous  ne  citerons  pas  les  faits  négatifs;  ils  abondent 
dans  la  thèse  de  Maurice  Gazin,  mais  comme  un  fait 
positif  bien  observé  a  plus  de  valeur  que  tous  les  faits 
négatifs,  nous  allons  suivre  de  près  les  expériences 
positives  de  Hanau  de  Saint- G  ail,  N  ovins  ky,  Wehr,  Pfeif¬ 
fer,  Von  Eiselsberg,  Morau  et  Hanau  sont  les  seuls  expé¬ 
rimentateurs  qui  ont  obtenu  un  résultat  probant, 
mais,  nous  donnerons  la  première  place  aux  expé¬ 
riences  de  Hanau  dans  notre  description,  notre  maître 
M.  Metschnikofî  ayant  pu  voir  les  coupes  des  tumeurs 
qui  présentaient  tous  les  caractères  histologiques  dési¬ 
rables. 

C’est  dans  le  Fortschritte  der  Medicin  de  1889  qira  paru 
le  mémoire  de  Hanau,  Privât  docent  d’anatomie  patho¬ 
logique  à  l’Institut  pathologique  de  Zurich. 

Parmi  des  rats  blancs  dont  deux  sujets  avaient  déjà 
présenté  un  cas  de  cancroïde  de  la  peau  des  parties 
génitales  externes,  mourut  en  novembre  1888  une 

vieille  femelle  qui  présenta,  à  l'autopsie,  un  ulcère  de 
Marie  7 


ici  grandeur  d  un  lranc,  à  bords  très-fortement  renver¬ 
sés,  assez  durs,  et  dont  le  fond  inégal  était  rempli  d’un 
détritus  nécrotique. 

La  coupe  donnait  au  raclage  du  suc  cancéreux. 

Dans  la  région  inguinale  droite,  se  trouvait  une  deu¬ 
xième  tumeur  à  bords  excavés  et  conformés  comme 
ceux  de  la  masse  principale,  à  fond  très  épais  et.  sans 
aucun  doute,  due  à  un  ganglion  lymphatique  ouvert  et 
ulcéré,  comme  la  coupe  le  démontra. 

Dans  la  région  inguinale  gauche  et  dans  l’aisselle 
droite  se  trouvaient  aussi  deux  petits  ganglions. 

Les  autres  organes  étaient  sains. 

L’examen  microscopique  ne  laissait  aucun  doute  :  il 
s’agissait  bien  d’un  carcinome  de  la  vulve  avec  métas- 
toses  dans  les  ganglions  lymphatiques  des  deux  aines 
et  de  l’aisselle  droite.  L’épithôlioma  présentait  la  dégé¬ 
nérescence  cornée  des  nombreuses  cellules  qui  remplis¬ 
saient  les  alvéoles. 

Dans  l’une  des  deux  glandes  non  ulcérée  furent  pré¬ 
levés,,  à  son  centre,  deux  petits  morceaux  qu’on 
implanta  dans  le  scrotum  de  deux  vieux  rats  mâles. 

Le  testicule  fut  maintenu,  pendant  l'opération,  le  plus 
bas  possible,  et  la  plaie  fut  exactement  fermée  au 
catgut. 

Le  14  janvier  1889,  sept  semaines  seulement  après 
1  inoculation,  l’un  des  deux  rats  mourut.  L’apparence 
extérieure  de  la  plaie  était  bonne;  il  était  même  difficile 
de  retrouver  la  cicatrice.  Mais  du  côté  droit,  vers  l’épi- 
didyme,  on  trouva  deux  petits  nodules,  isolés,  translu- 


cides,  de  la  grosseur  de  la  tête  d’une 
demi  grain  de  millet. 


épingle  ou  d’un 
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La  formation  ressemtéant  à  un  omentum  chez  le  rat, 
était  occupée  par  une  grande  quantité  de  productions 
arrondies,  de  la  grosseur  d’un  grain  de  poivre,  blan¬ 
châtres  et  compactes,  et  qui,  en  partie,  étaient  agglo¬ 
mérées. 


L  omentum  majus,en  entier,  était  très  épaissi  et  trans¬ 
formé  en  une  masse  de  nodules.  Le  plus  grand  de  ces 
nodules  se  rencontrait  au  milieu  de  son  bord  inférieur: 
il  était  gros  comme  une  cerise,  et  bosselé. 

Derrière  l’estomac,  se  trouvaient  aussi  de  petits  tuber¬ 
cules. 


L’examen  microscopique  montra  qu’il  s’agissait  d’un 
épi  thé.  ioma,  semblable  à  celui  dont  on  s’était  servi 
pour  la  greffe;  il  y  avait,  en  outre,  parfaite  concordance 
entre  les  apparences  cellulaires. 

Le  26  janvier,  l’autre  rat  présentait  un  ulcère  arrondi 
qui  avait  détruit  la  moitié  droite  du  prépuce  et  la  peau 
environnante.  Dans  la  moitié  droite  du  scrotum,  sous 
le  testicule,  on  sentait  une  tumeur  ferme,  arrondie  et 
grosse  comme  la  moitié  du  testicule. 

Le  28,  l’animal  fut  sacrifié.  L'examen  microscopique 
de  la  tumeur  la  plus  petite  montra  qu’il  s’agissait  d  un 
épithélioma. 

Enfin  chez  un  troisième  rat,  une  généralisation  can¬ 
céreuse  fut  obtenue. 

Hanau  expose  ensuite  les  critiques  de  ses  expé¬ 
riences. 

1°  On  ne  saurait  dire  qu’il  s’agit  simplement  de  parti 


Cules  cancéreuses  conservées  et  transplantées,  sans 
faire  volontairement  abstraction  de  l'énorme  tumeur  du 
premier  cas,  qui  dépassait  les  autres  en  grosseur. 

Les  nodules  apparus  loin  du  lieu  d’implantation,  et 
l’infiltration  dans  le  tissu  greffé  de  cellules  en  pleine 
karyokinèse,  permettent  aussi  de  repousser  cette  objec¬ 
tion. 

2°  On  pourrait  encore  dire  que  les  tumeurs  sont  pure¬ 
ment  spontanées  ;  l'histologie  des  cellules  cornées  de 
ces  tumeurs  s’oppose  à  cette  interprétation,  car  de  tels 
éléments  ne  peuvent  naître  que  sur  une  muqueuse  de 
structure  analogue  et  non  sur  une  séreuse  péritonéale. 

3°  Peut-on  dire  que  la  tumeur  du  péritoine  soit  une 
métastase?  non,  car,  il  a  été  impossible  de  trouver  de 
cancer  primitif  de  la  peau,  qui  seul  aurait  pu  expliquer 
la  nature  cornée  des  cellules  de  la  tumeur  péritonéale. 

Et  Hanau  conclut  qu’on  ne  peut  se  refuser  à  admettre 
avec  lui  qu’il  a  pu  reproduire  par  greffe  du  cancer. 

Des  autres  expériences  analogues  nous  dirons  quel¬ 
ques  mots:  Von  Eiselsbe/ga.  obtenu  chez  le  rat  une 
tumeur  expérimentale,  après  transplantation  dans  le 
péritoine  de  fragments  prélevés  sur  une  tumeur  spon¬ 
tanée  d’un  animal  de  la  meme  espèce,  mais  il  s’agissait 
dans  ce  cas  d’un  fibro-sarcome,  non  d’un  épithélioma. 

M .  Morau  a  utilisé  un  épithélioma  cylindrique  de  la 
souris,  et  il  lui  a  suffi  d’injecter  chez  d’autres  souris, 
dans  le  tissu  cellulaire  des  régions  inguinale  et  axillaire 
d’autres  souris,  du  suc  provenant  de  la  tumeur  primitive 
pour  voir  se  développer  sur  place  des  tumeurs  pré¬ 
sentant  tous  les  caractères  de  la  tumeur  primitive. 


3°  Transmission  du  cancer  d’un  sujet  a  un  autre  d’une 
espèce  différente  du  premier. 

Tous  les  expérimentateurs  ont  constaté  que  leurs 
essais  dans  ce  sens  sont  restés  infructueux,  soit  qu'ils 
aient  essayé  de  greffer  du  cancer  de  l'homme  à  un 
animal,  soit  du  cancer  de  l’animal  à  un  autre  d'une 
espèce  différente. 

Maurice  Gazin  a  cité  dans  sa  thèse  de  nombreuses 
expériences  auxquelles  se  sont  livrés  les  auteurs.  Lui- 
même  a  varié  les  procédés  expérimentaux,  et  toujours 
pris  les  précautions  d’antisepsie  désirable  ;  les  résultats 
ont  été  uniformément  semblables.  Les  fragments  ont 
d’abord  provoqué  une  réaction  inflammatoire,  se  tra¬ 
duisant  par  une  augmentation  de  volume;  puis  les 
fragments  se  sont  peu  à  peu  résorbés,  au  point  que, 
même  à  l’examen  microscopique,  il  devenait  impossible 
d'en  retrouver  la  moindre  trace,  après  quelques 
semaines  seulement. 

Dans  certains  cas,  il  employa,  pour  des  inoculations, 
non  des  fragments  de  tumeurs  cancéreuses  fraîchement 
enlevées,  mais  des  pièces  conservées  pendant  un 
temps  convenable  à  l’abri  des  germes  de  l’air,  suivant 
l’idée  émise  par  M.  Metchnikoff  ;  le  résultat  a  toujours 
été  négatif. 

Nous  devons  dire  à  ce  propos  que,  lorsqu’on  prélève 
aseptiquement  sur  des  cancers  de  la  mamelle  non 
ulcérés,  comme  nous  l’avons  fait  nous-même  dans 
quatorze  cas,  des  tranches,  et  qu’on  les  conserve  dans 
des  boîtes  de  Pétri  stérilisées,  et  à  moitié  remplies  de 
sable  humide,  maintenues  à  la  température  de  20  à  22 


degrés,  on  peut  au  bout  d’un  temps  variable,  depuis 
quelques  jours  à  plusieurs  semaines,  les  fixer  ensuite  et' 
s’assurer  sur  des  coupes  que  les  figures  parasitaires, 
lorsqu’il  en  existait  dans  l’échantillon,  ne  se  sont  pas 
modifiées  ;  on  constate  seulement  que  les  cellules  et 
leurs  produits  sont  légèrement  ratatinés,  et  prennent 
avec  moins  d’énergie  les  matières  colorantes. 


Si  nous  récapitulons  ce  que  donnent  les  greffes  can¬ 
céreuses,  nous  voyons,  sans  plus  nous  attarder  à 
décrire  les  expériences  négatives,  que  : 

1°  La  greffe  au  porte  rr  semble  réussir,  et  a  réussi 
dans  certaines  conditions  qu’il  reste  à  déterminer. 

2°  Des  inoculations  se  sont  montrées  positives  sui¬ 
des  animaux  de  la  même  espèce  (Hanau,  Morau,  von 
Eiselsberg,  etc.). 


T  Les  fragments  de  cancer  se  sont  toujours  résorbés 
quand  on  a  essayé  de  les  implanter  sur  des  animaux 
d’espèce  différente. 

Dans  la  majorité  des  cas,  l'organisme  semble  donc  se 
comporter  vis-à-vis  des  tumeurs  qu’on  greffe  sur  lui 
comme  il  le  ferait  vis-à-vis  d’un  corps  étranger.  La. 
cellule  cancéreuse,  malgré  sa  puissance  reproductive, 
est  phagocytée  par  les  éléments  mobiles  de  nos  tissus. 

Il  n'en  est  pas  de  même,  on  le  sait  depuis  longtemps, 
lorsqu’au  lieu  de  s'adresser  à  des  cellules  patholo¬ 
giques,  on  essaye  de  greffer  des  éléments  normaux  de 
tissus  déjà  différenciés,  ou  môme  de  tissus  qui  ne  le 
sont  pas  encore. 

jSlous  allons  nous  arrêter  quelque  temps  sur  les  expé-» 


rîences  qui  onl  été  faites  dans  ce  sens,  car  elles  se 
rapportent  toutes  plus  ou  moins  à  une  théorie  qui  a  eu, 
et  possède  encore  une  certaine  autorité,  la  théorie  de 
Gohnheim. 

G  est  dans  le  but  de  vérifier  la  théorie  de  Gohnheim 
qu’ont  été  instituées  les  expériences  suivantes. 

Les  élèves  de  Gohnheim  ont  d’abord  greffé  des  frag¬ 
ments  de  tissu  organisé.  Les  résultats  de  leurs  essais 
ont  paru  en  1881  dans  les  Archives  de  Virchow. 

M.  Féré  a  pensé  se  rapprocher  davantage  des  condi¬ 
tions  de  la  théorie  de  l’auteur  en  s’adressant  à  des  tis¬ 
sus  non  encore  différenciés. 

Nous  allons  exposer  ces  différentes  expériences. 


ï.  — Greffes  de  tissus  différenciés. 

Zahn  se  servait  de  la, pins  et  choisissait  comme  lieu 
d’implantation  le  tissu  cellulaire  sous-cutané,  la  con¬ 
jonctive,  la  chambre  antérieure  de  l’œ  I,  la  glande  sous- 

maxillaire,  les  reins,  les  testicules,  les  vaisseaux  san¬ 
guins. 

Il  commença  à  implanter  du  cartilage  hyalin  costal 
d’animaux  nouveau-nés  ;  mais  ces  essais  demeurèrent 
infructueux. 

Les  résultats  qu  il  oblint  furent  tout  différents,  quand 
il  s  adressa  à  des  tissus  do  l'embryon. 

Ainsi,  en  injectant  un  morceau  de  cartilage  embryon¬ 
naire  du  corps  vitré,  préalablement  délayé  dans  une 
solution  ammon  anale,  dans  la  veine  jugulaire  d’un 
apin,  il  trouva,  au  bout  de  50  jours,  dans  le  tissu  cellu- 


laire  péri-veineux,  deux  petits  noyaux  cartilagineux, dont 
le  plus  gros  avait  la  dimension  d’un  pois.  Dans  les  pou¬ 
mons  de  cet  animal,  il  trouva,. à  leur  surface  surtout, 
une  quantité  de  productions  cartilagineuses  qui  sem¬ 
blaient  être  des  corpuscules  de  cartilage  hyalin  à  petites 
cellules. 

D’autres  expériences  du  même  genre  le  conduisirent 
h  admettre  que  toutes  les  fois  qu'il  employait  des  tissus 
adultes  pour  ses  greffes,  il  n’avait  que  des  résultats 
négatifs  ;  toutes  les  fois,  au  contraire,  qu’il  utilisait  des 
tissus  qui  comme  le  périoste,  les  épithéliums,  se  rap¬ 
prochent  des  tissus  de  l’embryon,  il  obtenait  des  résul¬ 
tats  positifs. 

Zahn  concluait  même,  du  fait  qu’il  pouvait  greffer 
d’un  animal  à  l’autre  sans  tenir  compte  de  l’espèce, 
que  les  tissus  fœtaux  d'animaux  différents  sont  équiva¬ 
lents,  et  que  les  tissus  embryonnaires  sont  très  proches 
parents  des  tissus  pathologiques,  en  particulier  des 
néoplasmes. 

Léopold  entreprit  des  expériences  analogues.  11  gref¬ 
fait  les  mêmes  tissus  pris  les  uns  sur  des  fœtus,  les 
autres  sur  des  lapins  adultes,  et  voyait  comparative¬ 
ment  ce  qu’ils  devenaient. 

Or  les  gros  comme  les  petits  morceaux  de  tissu  de 
fœtus,  surtout  la  peau  et  le  cartilage  peuvent  non  seu¬ 
lement  se  conserver  dans  un  autre  organisme,  mais 
encore  y  revivre  et  y  pulluler. 

Des  cartilages,  appartenant  au  contraire  à  des  lapins 
nés,  se  résorbaient,  ou  tout  au  moins  restaient  station¬ 


naires. 


Léopold  conclut  de  ses  expériences  qu’il  y  a  là  une 
véritable  preuve  de  la  théorie  de  Gohnheim,  puisque  la 
quantité  n'intervient  pas  dans  le  résultat,  mais  la  qua¬ 
lité  seule;  de  très  petits  morceaux  de  tissus  d’embryon 
revivent  et  s’accroissent,  tandis  que  de  très  gros  mor¬ 
ceaux  de  tissu  de  lapin  né  dépérissent  ou  se  ratatinent. 

IL  —  Greffes  de  cellules  non  encore 

DIFFÉRENCIÉES. 


Les  premières  expériences  furent  faites  avec  des  em¬ 
bryons  de  poulet  de  72  heures  d’incubation  et  suivies 
de  la  résorption  complète. 

Depuis,  M.  Féré  expérimenta  avec  des  embryons  de 
48  heures. 

Kappelons  d’abord  l’état  dans  lequel  se  trouve  un 
embryon  de  poulet  vers  la  48*  heure. 

Il  possède  de  5  à  6  millimètres  4e  longueur;  le  canal 
neural  est  complété,  et,  tandis  qu’il  avait  une  figure 
circulaire  sur  ces  coupes  transversales,  il  prend  main¬ 
tenant  la  forme  d’une  fente  verticale,  par  suite  du  dé 
veloppement  relativement  considérable  de  la  moelle 
épinière  sur  les  côtés. 

De  chaque  côté  du  canal  vertébral,  on  voit  deux 
masses  qui  sont  les  protovertèbres  ;  à  cette  époque, 
l’embryon  en  possède  de  15  à  16  paires.  La  corde  dor¬ 
sale  est  très  visible  ;  on  l’aperçoit  sous  le  canal  médul¬ 
laire,  sous  forme  d’une  tige  transparente.  Elle  repose 
sur  le  feuillet  interne. Entre  ce  dernier,  et  le  feuillet  ex 

terne,  on  distingue  la  lame  latérale,  qui  est  divisée  en 
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deux  couches  distinctes,  entre  lesquelles  se  trouve  la 
cavité  pleuro-péritonéale, 

Enfin,  le  corps  de  Wolff  et  les  deux  aortes  primitives 
existent  déjà. 

Ce  qui  intéresse  notre  sujet,  c’est  ce  fait  bien  connu 
qu’avant  le  cinquième  jour,  c'est-à-dire  avant  la  120e 
heure,  il  n’y  a  point  de  tissus  distincts;  ce  n’est  qu’à 
partir  du  cinquième  jour  que  les  différenciations  histo¬ 
logiques  commencent  ;  du  moins  elles  ne  sont  mani¬ 
festes  qu’à  cette  époque,  car  elles  commencent  avant 
cette  date,  et  peut-être  que  dès  la  formation  des  trois 
feuillets,  chaque  cellule  a  le  souvenir  ancestral. 

Mais  les  différents  tissus,  avec  leurs  cellules  différen¬ 
ciées,  n’existent  pas  à  la  quarante-huitième  heure;  à 
cette  époque  les  cellules  jeunes,  encore  dépourvues  de 
leurs  caractères  distinctifs,  se  ressemblent  toutes  plus 
ou  moins,  comme  les  jeunes  embryons  d’un  même 
groupe  zoologique,  par  exemple.  Gela  ne  veut  pas  dire 
que  même  dès  les  premières  heures,  les  cellules  des 
trois  feuillets  fondamentaux  sontdemeuréesidentiqués; 
mais  on  ignore  encore  si  ces  éléments  offrent  des  carac¬ 
tères  assez  nets  et  assez  tranchés,  si,  en  d’autres 
termes,  les  cellules  embryonnaires  constituent  autant 
de  groupes  spécifiques  qu’il  y  aura  de  tissus  et  de  sys¬ 
tèmes  organiques  plus  tard. 

Voici,  d’après  Kôlliker  la  forme  et  les  dimensions  cel¬ 
lulaires  constituant  successivement  les  divers  feuillets 
blasto  lermiques. 

La  comparaison  des  diverses  cellules  embryonnaires 
nous  montrera  en  quoi  consistent  les  différences, 


propres  à  chaque  feuillet,  des  diverses  cellules  em¬ 
bryonnaires. 

Sur  1  embryon  de  poulet  de  deux  jours,  le  feuillet 
corné  est  iormé  de  deux  ou  trois  couches  de  minces  cel¬ 
lules  disposées  normalement  à  la  surface. 

L  endoderme  consiste  dans  la  région  du  rudiment 
embryonnaire  en  une  simple  assise  de  cellules  pavi- 
menteuses  aplaties. 

£n  s  avançant  vers  le  bord  de  Faire  transparente,  ces 
cellules  deviennent  graduellement  plus  hautes  et  plus 
cylindriques,  et  passent,  dans  Faire  vasculaire,  à  de 
gios  éléments,  en  partie  sur  un  rang  d’épaisseur,  en 
partie  sur  plusieurs,  formant  dans  la  zone  vasculaire 
une  couche  de  60  ^  environ. 

Le  mésoderme  est  constitué  d'abord  par  des  cellules 
rondes,  mais  bientôt,  il  prend,  au  moment  de  la  forma- 
hon  des  vaisseaux,  c’est-à-dire  à  la  Fin  du  deuxième 
jour,  un  caractère  spécial,  et  se  transforme  entièrement 


en  cellules  étoilées,  reliées  entre  elles  par  de  nom¬ 
breuses  anastomoses  et  constituant  un  délicat  tissu 
spongieux,  à  mailles  serrées. 

Les  hématies  apparaissent  dans  la  deuxième  moitié 
du  deuxième  jour  ;  c’est  aussi  à  cette  époque  que  se 
montre  le  développement  des  vaisseaux  sanguins. 

Tels  sont  les  caractères  des  éléments  cellulaires  que 
Ion  rencontre  à  la  quarante-huitième  heure  sur  des 
blastodermes  de  poulet,  et  comme  le  développement  de 
Fembrvon  de  poule,  ainsi  que  His  Fa  fait  remarquer, 
n’est  pas  exactement  en  rapport  avec  la  durée  de  l’in¬ 
cubation,  mais  légèrement  en  retard  sur  elle,  au  moins 
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pendant  les  premières  heures,  nos  expériences  s’adres¬ 
sent  à  des  blastodermes  très  éloignés  de  l’époque  de  la 
différenciation  histologique. 

Expérience  1. 

Le  17  Juin.  —  Greffe  d’un  blastoderme  de  quarante- 
huit  heures  sur  le  flanc  d’un  poussin  de  six  semaines. 

Mort  le  3  Juin. 

Deux  jours  d’inclusion. 

Enveloppes  fœtales  et  embryon.  Cellules  non  différen¬ 
ciées. 

■  »  * 

Expérience  2 

Le  30  Mai.  —  Greffe  d’un  blastoderme  de  quarante- 
huit  heures  sur  le  flanc  droit  d’un  poussin  de  six 
semaines. 

Mort  le  2  Juin. 

Trois  jours  d’inclusion. 

Tumeur,  à  contour  indécis,  sauf  du  côté  externe  où  les 
coupes  montrent  les  différents  étages  de  la  peau  du 
poulet.  On  ne-trouve  que  des  cellules  indifférentes,  et  les 
enveloppes  embryonnaires. 

Expérience  3. 

Le  20  Mai.  —  Greffe  d’un  blastoderme  de  48  heures  sur 
un  poulet. 

Mort  le  23  Mai. 

Cinq  jours  d’inclusion. 

Par  une  erreur  de  technique  des  fibres  musculaires 
se  sont  trouvé  coupés.  Outre  ces  éléments,  on  ne  trouve 
sur  les  coupes  que  des  amas  de  cellules  indifférentes. 


/ 


Pas  de  cellules  musculaires  lisses,  formations  épider- 
misées  en  certains  points  du  pourtour  de  la  tumeur. 

Ex p k  r  1 1<;  n c  k  s  4,  5,  6  et  7. 

Le  14  Mai.  —  Grelf'e  d’un  blastoderme  sur  un  poulet. 

Mort  le  2o  Mai. 

Le  19  Juillet.  —  Greffe  de  trois  blastodermes  sur  la 
poitrine  de  deux  poussins  et  d’une  poule. 

Mort  le  30  Juillet. 

Onze  jours  d’incubation, 

» 

Dans  ces  quatre  tumeurs,  la  différenciation  des  cel¬ 
lules  commence  à  se  montrer.  Ainsi  on  voit  des  coupes 
qui  présentent  une  zone  circulaire  de  cellules  épider- 
misées.  —  Ça  et  là  des  amas  défibrés  musculaires  lisses 
se  montrent  au  milieu  de  la  coupe.  Mais  la  plupart  des 
éléments  sont  encore  non  différenciés;  il  y  a  des  coupes 
entières  qui  sont  occupées  par  un  amas  de  cellules 
représentant  l’embyron  appendu  aux  enveloppes 
fœtales. 

Dans  ce  dernier  cas  le  porteur  de  la  greffe  tomba 
rapidement  en  cachexie  et  mourut. 

Expérience  8. 

Greffe  le  30  Mai  d’un  blastoderme  sur  le  flanc  droit 
d'un  poussin. 

Ablation  le  11  juin. 

Douze  jours  d’inclusion. 

La  tumeur  n’otîre  rien  de  remarquable  qu’une  grande 
abondance  de  fibres  musculaires  lisses  ;  les  îlots  qu’elles 
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forment  sont  entourés  de  capsules  formées  par  des 
éléments  conjonctifs. 

La  tumeur  est  entourée  d’une  zone  d’épiderme. 

Expériences  9  et  10. 

Le  5  Avril.  —  Greffe  de  deux  blastodermes  de  48 
heures  sous  la  peau  du  bras  droit  et  du  bras  gauche 
d’une  poule. 

Ablation  des  tumeurs  le  19  Avril. 

Quatorze  jours  d’inclusion. 

L’une  de  ces  tumeurs  présente  un  intérêt  particulier, 
à  cause  de  la  présence  de  cellules  cartilagineuses 
embryonnaires. 

XJ 

Elles  se  présentent  sous  la  forme  d’ilots,  entourés 
par  une  couche  de  t:ssu  composé  de  fibres  élastiques, 
de  cellules  musculaires  lisses,  et  de  cellules  fixes  du 
tissu  conjonctif. 

Il  est  des  îlots  qui  ne  sont  pas  fermés  en  tous  points  : 
par  l’ouverture  l’on  voit  un  grand  afflux  de  cellules 
mésodermiqnes  et  l'on  peut  suivre  la  transformation 
des  cellules  mésoblastiques  en  cellules  cartilagineuses. 

Leur  taille  augmente  progressivement,  cependant 
que  le  protoplasma  se  rétracte  vers  le  centre  de  la 
cellule. 

En  même  temps  leur  forme  d’allongée  qu’elle  était, 
s’arrondit,  et  finalement  au  milieu  de  l'ilot,  se  trouvent 
de  grosses  cellules  cartilagineuses,  dont  le  protoplasma 
s’est  complètement  rétracté  au  centre  de  l’élément. 

Quelquefois,  en  se  rétractant  ainsi,  il  a  laissé  des 
travées  adhérentes  à  la  paroi  de  la  cellule. 


L  aspect  clair  de  la  plus  grande  partie  de  l’élément 

cartilagineux  lui  donne  une  fausse  apparence  de  capsule 

que  nont  jamais,  en  réalité,  les  cellules  du  cartilage 
chez  l’embryon. 

La  substance  fondamentale  de  ces  îlots  cartilagineux 
est  homogène,  hyaline. 

De  nombreuses  cellules  cartilagineuses  sont  en  voie 
de  division. 

Expérience  il. 

Lf  10  Mai.  Greffe  sur  le  liane  droit  d’un  poulet, 
d  un  blastoderme  de  la  48e  heure. 

Ablation  delà  tumeur  le2o  Mai. 

Quinze  jours  d’inclusion. 

Les  coupes  ne  présentent  d’intéressant  qu’une  énorme 
quantité  de  capillaires  sanguins.  Leurs  parois  sont 
lormés  par  des  cellules  plates  et  ils  communiquent  tous 
les  uns  avec  les  autres,  de  façon  à  former  un  réseau 
rempli  de  globules  rouges  nuclées.  Ces  hématies  sont 
en  nombre  extrêmement  grand.  Tout  autour  de  ces 
réseaux  capillaires,  les  fibres  musculaires  lisses  for¬ 
ment  des  anneaux  très  développés. 

,Ces  réseaux  musculaires  sanguins  se  rencontrent 
d’ailleurs  immédiatement  sous  la  couche  des  cellules 

épidermisées,  et  aussi  dans  1a.  profondeur  de  la  tu¬ 
meur. 

Expériences  12  et  13. 

Le  1*  Juillet.  —  Deux  greffes  sont  faites  sur  la  poitrine 
de  deux  jeunes  poulets. 

Ablation  le  17  Juillet. 
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Seize  jours  d’inclusion. 

Sur  la  plupart  des  coupes  on  note  une  abondante 
prolifération  des  cellules  musculaires  lisses  du  derme. 
En  communication  avec  ces  dernières,  s’étendent  de 
véritables  lames  très  larges  de  ces  éléments  qui  pé¬ 
nètrent  dans  la  couche  sous-dermique  représentée  par 
des  cellules  étoilées  du  tissu  conjonctil. 

Sur  d’autres  coupes,  grande  abondance  de  globules 
blancs  mono-nucléaires  qui  dissocient  les  libres  de  tissu 

élastique. 

De  place  en  place,  petits  amas  de  globules  rouges, non 
contenus  dans  un  vaisseau,  et  formant  des  hématomes. 

Enfin,  sur  certaines  coupes,  on  remarque  beaucoup 
de  libres  musculaires  striés,  les  unes  coupées  transver¬ 
salement,  les  autres  longitudinalement. 

Ce  dernier  point  prête  beaucoup  à  discussion  ;  voici 

pourquoi  : 

Nulle  part,  la  tumeur  en  question  n’est,  comme  le 
sont  celles  des  autres  expériences,  limitée  sur  son 
pourtour  par  un  bourrelet  épidermique  ;  il  n’y  a  donc 
pas  de  point  de  repère  ;  et  on  est  en  droit  de  se  deman¬ 
der  si  les  fibres  musculaires  striées  en  question  ne  sont 
pas  des  fibres  du  peaucier  coupées  par  mégarde,  pen¬ 
dant  l’ablation  de  la  tumeur.  D’autre  part,  il  existe, 
près  de  ces  fibres  musculaires  striées,  des  îlots  arron¬ 
dis  et  volumineux  de  cellules  musculaires  lisses,  isolés 
du  Veste  de  la  coupe  par  une  capsule  fibreuse.  La  pré¬ 
sence  de  ces  fibres  musculaires  striées  peut  donc  être 
interprétée  comme  celle  des  cellules  rpusculaireslisses, 
lesquelles  ne  sauraient  être  regardées  ici  : 
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i°  Gomme  des  cellules  musculaires  de  la  peau,  à 
cause  des  amas  volumineux  qu’elles  forment; 

2°  Ni  comme  une  inclusion  de  la  peau  de  l’animal 
dans  la  tumeur,  inclusion  que  le  couteau  aurait  coupée 
au  niveau  môme  des  fibres  musculaires  lisses  du 
derme. 

Expérience  li. 

Le  28  Juin.  —  Greffe  d’un  blastoderme  de  la  quarante- 
huitième  heure  sur  le  flanc  gauche  d’un  poule!  blanc. 

Mort  le  17  Juillet. 

Inclusion  de  dix-neuf  jours. 

La  tumeur  est  envahie  dans  presque  toute  son 
étendue  par  de  nombreux  globules  rouges  et  de  lym¬ 
phocytes. 

Les  hématies  sont  sorties  des  vaisseaux,  ou  bien  ceux- 
ci  ne  sont  pas  partout  formés.  Les  globules  blancs  for¬ 
ment  des  amas  sous-jacents  à  l'épiderme. 

Expérience  15. 

Greffe  le  2fi  Juin  sur  le  flanc  d'un  poulet  blanc  d’un 
blastoderme  de  la  quarante-huitième  heure. 

Mort  le  17  Juillet. 

Inclusion  de  vingt-un  jours. 

La  tumeur  est  peu  intéressante  ;  des  fibres  du  peau- 
cier  ont  été  enlevées  en  môme  temps  qu’elle,  ce  qui 
rend  difficile  la  lecture  des  corps. 

Quelques  fibres  musculaires  lisses  se  remarquent, 

mais  elles  se  continuent  avec  celles  de  la  peau. 

Marie 
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Expékiences  1(5  et  17. 

Le  30  Mai.  —  Greffe  de  deux  blastodermes  de  qua¬ 
rante-huit  heures  sur  le  flanc  de  deux  poulets. 

Ablation  des  tumeurs  le  21  Juin. 

Inclusions  de  vingt-deux  jours. 

L’abondance  du  tissu  élastique  est  ce  qui  caractérise 
cette  tumeur.  On  y  rencontre  des  cellules  musculaires 
lisses  groupées  sous  forme  de  petits  amas  arrondis, 
séparés  du  reste  de  la  tumeur  par  une  coque  de  tissu 
fibreux. 

Quelques  fibres  musculaires  striées  se  voient  immé¬ 
diatement  sous  le  derme  ;  elles  sont  coupées  longitudi¬ 
nalement;  mais  quelques-unes  sont  transversales. 

Elles  semblent  faire  partie  de  la  tumeur  et  ne  pas 
venir  des  muscles  du  poulet,  dont  quelques  fibres 
auraient  pu  être  sectionnées  par  erreur;  car,  d’une  part, 
pour  enlever  la  tumeur,  on  l'a  soulevée  avec  des  pinces, 
et,  il  n’est  pas  vraisemblable  que  des  fibres  du  peaucier 
aient  été  soulevées  en  même  temps,  d’autant  mieux 

i 

que  sur  certaines  coupes,  on  peut  remarquer  que  ces 
fibres  striées  sont  comprises  entre  les  bords  cornés  de 
la  tumeur. 

D'une  façon  générale  dans  toutes  ces  tumeurs,  et 
dans  ces  deux  ci  en  particulier,  les  invaginations 
épidermiques  sont  fréquentes. 

Vaisseaux  sanguins  excessivement  nombreux  dans 
le  derme. 


Kxpkriencks 


18  et  19. 


Le  14  Mai.  —  Greffes  de  deux  blastodermes  de  la  qua¬ 
rante-huitième  heure  sur  le  flanc  de  deux  poulets. 

Mort  le  21  juin. 

Inclusions  de  trente-huit  jours. 

Les  tumeurs  sont  très  petites,  de  la  grosseur  d’un 
grain  do  nul  environ.  Elles  paraissent  entourées  d’une 
coque  de  cellu'es  ectodermiques,  épidermisées.  On 
remarque  sur  les  coupes  un  grand  nombre  de  boyaux 
de  cellules  musculaires  lisses. 

_  Mais  ce  °fui  est  remarquable  sur  certaines  des  coupes 
c  est  la  présence  de  libres  musculaires  striées  isolées. 
Les  unes  sont  coupées  obliquement,  d’autres  transver¬ 
salement  ;  les  polygones  de  Cohnheim  sont,  de  la  plus 
grande  netteté. 


On  peut  se  demander,  à  leur  propos,  si  ce  ne  sont 
pas  des  fibres  striées  d'un  muscle  peaucier  arrachées 

par  mégarde,  ou  mieux  sectionnées  au  moment  de 
1  oblation  des  tumeurs. 

Il  faut  remarquer  qu’elles  sont  situées  en  un  point 
de  la  tumeur,  les  fibres  coupées  longitudinalement 
auss.  bien  que  celles  coupées  transversalement,  où  elles 
se  trouvent  entourées  de  la  zone  d’épiderme  que  nous 
avons  signalée.  Malgré  cette  observation,  nous  ne  vou¬ 
lons  pas  affirmer  qu’il  ne  s’agit  pas  ici  d’une  faute 
technique  ;  peut  être,  nous  le  répétons  des  fibres  du 
peaucier  ont-elles  été  sectionnées. 
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Expériences  20  et  21 . 

Greffes,  faites  sur  le  flanc  droit  de  deux  poulets  de  six 
semaines,  de  deux  blastodermes  de  la  quarante-hui 
tième  heure. 

Ablation  des  tumeurs  le  21  Juin. 

Inclusions  de  quarante-deux  jours. 

Dans  les  deux  tumeurs  on  trouve  une  grande  abon¬ 
dance  de  fibres  élastiques  ;  les  cellules  mésodermiques 
sont  envahies,  assez  loin  du  derme,  par  des  cellules 
musculaires  lisses  formant  de  larges  placards. 

Unecapsulede  cellules  épidermisées  existe  tout  autour 
de  la  tumeur,  comme  on  peut  s’en  rendre  compte  sur 
des  coupes  perpendiculaires  l’une  à  l’autre.  Rares  vais¬ 
seaux  sanguins. 

Ce  fait  que  la  tumeur  est  entourée  d’une  capsule, 
interrompue  seulement  aux  points  où  les  vaisseaux  du 
poulet  pénètrent  en  elle,  pour  apporter  aux  cellules  les 
éléments  nutritifs,  prouve  indubitablement  que  les  tis- 
tissus  néoformés  ne  peuvent  être  interprétés  comme 
appartenant  aux  tissus  normaux  de  l’animal  greffé. 
Ainsi,  en  examinant  avec  soin  les  plaques  de  cellules 
musculaires  lisses,  on  voit  qu’elles  sont  entourées 
d’une  capsule  fibreuse  et  comme  elles  sont  d’autre  part, 
situées  profondément,  au  milieu  d’une  coupe,  laquelle 
est  circonscrite  par  une  barrière  de  cellules  épidermi¬ 
sées,  il  faut  bien  admettre  que  : 

1»  Elles  n’appartiennent  pas  à  la  peau  de  1  animal; 

2°  Par  conséquent  c’est  une  production  étrangère  à 
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lui,  et  qui  s’est  formée  sur  place, par  différenciation  des 
éléments  du  mésoderme. 


Expérience  22. 

Greffe  faite  le  15  janvier  d’un  blastoderme  de  poulet 
de  la  quarante-huitième  heure. 

Tumeur  en  partie  résorbée. 

Ablation  le  15  juin. 

Inclusion  de  150  jours. 

La  tumeur  mesure  environ  un  demi-centimètre  dans 
tous  les  sens.  Des  coupes  faites  dans  deux  sens,  perpen  • 
diculaires  l’un  à  l’autre,  montrent  qu’elle  est  entourée 
par  une  zone  de  cellules  épidermisées  sur  tout  son 
pourtour.  Beaucoup  des  cellules  de  cette  couche  pré¬ 
sentent  un  protoplasma  vacuolaire.  Dans  le  derme  se 
voient  des  traînées  de  cellules  mésodermiques,  au  sein 
desquelles  on  aperçoit  des  vaisseaux  de  nouvelle  for¬ 
mation  contenant  de  nombreux  globules  rouges.  Plus 
au  centre  de  la  tumeur  les  cellules  mésodermiques 
prennent  l'apparence  des  cellules  du  tissu  connectif 
lâche;  toutefois  leurs  prolongements  sont  moins  nom¬ 
breux  que  ceux  qu’on  observe  en  pareil  cas  ;  ils  ne  s’a- 
nastamosent  pas  toujours  les  uns  avec  les  autres. 

Au  milieu  de  ces  cellules,  parcourus  encore  par  des 
vaisseaux  sanguins,  se  voient  de  très  nombreux  fais¬ 
ceaux  de  muscles  lisses. 

Le  tissu  musculaire  lisse  se  présente  là  tantôt  sous 
une  forme  membraneuse,  c'est-à-dire  que  les  cellules 
musculaires  sont  placées  les  unes  à  côté  des  autres  et  sur 
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Luio  seule  rangée,  tantôt  sous  la  lorme  de  petits  muscles 
isolés,  les  cellules  musculaires  étant  groupées  en  petits 
faisceaux  comme  cela  se  voit  dans  les  muscles  redres¬ 
seurs  des  poils. 

Partout  d’ailleurs,  se  rencontrent  en  même  temps  des 
fibres  élastiques;  quelquefois,  on  peut  les  suivre  et  les 
voir,  accompagnées  de  cellules  conjonctives  entrer 
dans  une  membrane  de  tissu  musculaire  lisse  qu’elles 
dissocient.  Toutefois  l’abondance  des  éléments  muscu¬ 
laires  domine  de  beaucoup  celle  des  fibres  élastiques. 

Étant  donnée  la  situation  profonde  de  ces  cellules 
musculaires  lisses,  il  ne  semble  pas  admissible  qu'on 
puisse  les  interpréter  comme  des  cellules  musculaires 
normales  de  la  peau  de  l’animal  greffé.  D’ailleurs 
l’agencement  de  ces  fibres  lisses  sous  forme  de  très 
laiges  membranes  d  une  part,  et  d’autre  part  leur  pré¬ 
sence  sur  des  coupes  perpendiculaires  aux  premières, 
montrent  bien  que  dans  cette  tumeur  il  existe  deux 
sortes  de  différenciations  cellulaires. 

1°  Des  cellules  épidermisées ; 

-n  Des  cellules  musculaires  lisses. 


DEUXIÈME  PARTIE 

LES  THÉORIES 


CHAPITRE  PREMIER 

Théorie  fie  dolintieiin 

«  Le  cancer  résulte  d’une  prolifération  épithéliale 
désordonnée,  monstrueuse,  envahissante  jusqu’à  la 
généralisation  :  Quelle  est  la  cause  intime  de  cette  pro¬ 
lifération  ?  »  (Quenu ). 

Sans  remonter  jusqu’à  l’hypothèse  de  Thiersch  qui 
n’expliquait  rien,  nous  allons  exposer  les  deux  théories 
les  plus  connues  celle  de  Cohnheim  et  celle  de  Bord. 

Seuls,  les  tissus  embryonnaires  sont  capables  de 
donner  naissance  à  des  néoplasmes,  et,  si  ceux-ci 
peuvent  se  développer  sur  l’adulte,  c/est  qu'un  cerîain 
nombre  de  cellules  de  l'embryon,  demeurées  incluses 
parmi  les  tissus  de  l’organisme  complètement  déve¬ 
loppé,  y  vivent  d’une  vie  !a(enfe  jusqu’à  ce  que  leur 
puissance  proliférante  soit  réveillée  par  une  cause 


inconnue, 


—  n  — 

Une  chose  qui  semble  hors  de  doute  à  Cohnheim,  c’est 
que,  dans  un  stade  peu  avancé  du  développement  de 
l’embryon  il  se  produit  un  nombre  de  cellules  plus  con¬ 
sidérable  qu’il  n’est  nécessaire  pour  la  construction 
d’une  partie  déterminée  de  cet  embryon,  de  telle  sorte 
qu’une  certaine  quantité  de  cellules  reste  non  utilisée, 
cellules  peu  importantes  comme  dimensions,  mais 
douées,  en  tant  que  cellules  de  nature  embryonnaire, 
d’une  grande  activité  reproductrice.  Cohnheim  place 
l’époque  de  cette  production  exagérée  de  cellules  dans 
un  stade  très  jeune,  dans  la  période  qui  s’étend  entre  la 
différenciation  des  feuillets  blostodermiques  et  la  pro¬ 
duction  complète  des  germes  des  organes  ;  mais,  ajoute 
l’auteur,  ce  qui  est  plus  difficile  à  comprendre,  c’est 
que  ce  vice  d’embryogénie,  au  lieu  d’amener  plus  tard 
le  développement  gigantesque  d’une  partie  du  corps, 
produise  seulement  une  tumeur,  c’est-à-dire  une  exces¬ 
sive  prolifération  d’un  seul  des  tissus  de  cette  même 
partie  du  corps.  Cohnhein  ne  peut  expliquer  ce  point 
capital,  mais  cite  à  l’appui  de  sa  théorie  les  expériences 
de  Zahn  et  de  Léopold. 

Discussion. 

Prise  en  soi,  la  théorie  de  Cohnheim  n’est  pas  démon 
trée  vraie  par  les  expériences  de  Zahn  et  de  Léopold. 
Ces  expérimentations  se  sont  toujours  mis  en  dehors 
des  conditions  de  la  théorie  en  s’adressant  à  des  tissus 
déjà  organisés. 

Les  expériences  que  nous  avons  relatées  et  dont  notre 
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maître  M.  Féré  a  bien  voulu  nous  confier  la  préparation 
etl’examen  des  coupes  semblent  aussi  infirmer  la  théo¬ 
rie  de  Cohnheim. 

On  peut  dire  qu’ici  les  conditions  de  cette  dernière 
ont  été  réalisées  puisque  toujours  on  s’est  adressé  à 
des  cellules  non  différenciées,  et  qu’on  a  greffé  sur  des 
poussins  très  jeunes.  Or  il  appert  de  ces  expériences 
que  : 

1°  Lorsque  le  blastoderme  ne  se  résorbe  pas,  les  cel¬ 
lules  indifférentes  dont  il  est  composé  se  différencient 
toujours. 

2°  Il  est  supposable  que,  quelque  soit  la  provenance 
du  tissu  embryonnaire,  il  ade  la  tendance  à  reproduire 
le  tissu  de  la  région  près  de  laquelle  il  se  trouve,  comme 
en  témoignent,  d’autre  part,  les  hypérostoses  et  les 
exostoses  dites  épiphysaires. 

s* 

La  théorie  de  Cohnheim  ne  nous  paraît  pas  soute- 

«  - 

nable,  maintenant,  en  tant  que  théorie  bien  entendu,  car 
nous  verrons  qu’elle  n’expliquerait  pas  la  genèse  des 
néoplasmes,  meme  si  elle  était  vérifiée  par  l’expéri¬ 
mentation. 

Les  expériences  des  greffes  loin  de  confirmer  la  théo¬ 
rie  de  Connheim  prouvent  le  contraire  puisqu'elles 
montrent  que  de  deux  choses  l’une;  ou  les  cellules 
embryonnaires  greffées  se  résorbent,  ou  bien  elles  se 
différencient,  les  cellules  mésodermiques  en  fibres  cel¬ 
lulaires,  lisses  et  striées,  en  cartilage,  les  cellules  ecto- 
dermiques  en  épiderme,  ce  qui  ne  les  empoche  pas  de 
se  résorber  plus  tard  en  tant  que  tissus  étrangers  à 
l’organisme. 

Marie 
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CHAPITRE  DEUXIEME 


Théorie  die  Itard 


Contre  Virchow,  Kolliker  et  Cohnheimqui  admettaient 
l’indifférence  cellulaire  absolue,  contre  Ranvierquiallait 
plus  loin,  jusqu’à  admettre  qu’une  cellule  hautement 
différenciée  peut  revenir  elle-même,  sous  certaines 
influences  à  l’état  embryonnaire,  et  se  différencier  en¬ 
suite  à  nouveau,  au  besoin  dans  un  sens  différent  de  sa 
première  différenciation,  contre  eux,  Bctvd  oppose  sa 
théorie  de  la  spécificité  cellulaire.  Par  ce  terme  il  faut 
entendre  que  les  cellules  constituent  des  familles,  des 
genres  et  des  espèces,  qui,  comme  les  familles,  les 
genres  et  les  espèces  animales,  peuvent  bien  des¬ 
cendre  d’ancêtres  communs,  mais  sont  devenues  inca¬ 
pables  de  se  transformer  les  unes  dans  les  autres. 

L’organisme,  dit  Bard,  n’est  pas  composé  par  un 
tissu  germinatif  commun,  donnant  naissance  à  toutes 
les  cellules,  qui  subissent  ensuite  individuellement  les 
adaptations  et  les  différenciations  nécessaires  pour 
édifier  tous  les  tissus  ;  bien  au  contraire,  il  est  constitué 
par  la  juxtaposition  solidaire  d’espèces  cellulaires  dis¬ 
tinctes,  innombrables,  possédant  chacune  leurs  couches 
génératrices  propres,  et  suffisant  par  elles-mêmes  à 


(nus  les  besoins  rie  leur  reproduction  normale  et  pa- 
thologique.  1  ' 

Les  espèces  cellulaires  les  plus  banales  en  appa¬ 
rence,  comme  les  leucocytes,  ou  les  cellules  du  tissu 
ympathique,  possèdent  des  qualités  spécifiques  foui 
auss,  formelles  que  celles  des  autres  tissus,  et  c’est  à 
ror  qu’on  les  cite  toujours  comme  des  exemples  de 
ce  Iules  restées  embryonnaires  et  indifférentes. 

A  cote  des  familles,  des  .genres  et  des  espèces,  aussi 
fixes  et  aussi  héréditaires  que  les  familles,  les  genres 

Mes  espèces,  animales,  on  peut  rencontrer  dans  une 
meme  espèce  des  variétés,  subdivisions  secondaires 
moins  tranchées,  dont  la  séparation  n’exclut  pas  aussi 

rigoureusement  la  possibilité  de  transformations  évo¬ 
luées  L’observation  des  faits  anatomo-pathologiques 

permet  seule  de  préciser  les  limites  de  ces  divisions  et 

'  6  Séf>arer  ,es  csPèccs  des  variétés  ;  il  importe  d’ailleurs 
de  ne  pas  étendre  outre  mesure  les  limites  des  varié¬ 
tés  et  I  observation  rigoureuse  multiplie  les  espèces 
bien  plutôt  quelle  ne  les  réduit. 

G  esl  ainsi  qu  il  faut  considérer  comme  espèces  fixes 

lmmuables’  et  non  Pas  seulement  comme  de  simples 
variétés,  tous  les  épithéliums  différents  et  notamment 

tous  les  épithéliums  glandulaires  ;  de  même  encore  le 
ésu  conjonctif  cellulo-adipeux,  le  tissu  conjonctif  lâche 
élastique  sous-muqueux,  le  tissu  conjonctif  dense  du 
fierme  etc.,  de  même  enfin,  il  n’y  a  pas  une  espèce 
un, que  réunissant  toutes  les  formes  de  ce  qu’on  appelle 
aujourd'hui  le  tissu  lymphatique;  le  sang  lui-même 
«si  un  tissu  spécifique  :  le  leucocyte  qui  est  sa  cellule 


fondamentale,  n’a  rien  de  commun  avec  les  cellules 
conjonctives  ou  avec  les  cellules  des  ganglions  lympha- 

tiques. 

Bard  passe  en  revue  les  principaux  problèmes  de  la 
biologie  cellulaire  et.  essaye  d'éclairer  leur  solution 
avec  sa  théorie  de  la  spécificité  cellulaire.  Le  premier 
problème  que  cette  notion  doit  résoudre  est  celui  de  la 
formation  des  tissus  au  cours  du  développement  em¬ 
bryologique.  Comment  expliquer,  en  effet,  avec  la  spé¬ 
cificité  cellulaire,  ce  fait  d’observation  indéniable  que 
toutes  les  cellules  de  l’organisme  adulte,  si  spécifiques 
qu'on  les  suppose,  émanent  toutes  des  proliférations 

successives  de  l’ovule  fécondé  ?  ^ 

Cette  question  de  l'origine  des  espèces  cellulaires  n  a 
même  pas  à  être  posée  av’ec  la  notion  de  l’.ndifference 
cellulaire,  parce  qu’il  n’y  a  pas  à  expliquer  l’origine  des 
espèces  quand  on  n'en  admet  pas  l’existence.  _ 

La  notion  de  la  spécificité  cellulaire  ne  saurai  s  ac¬ 
commoder  des  influences  mécaniques  ou  topographiques 
auxquelles  la  théorie  de  l’indifférence  cellulaire  attribue 
toutes  les  différenciations  histologiques;  elle  evai 
donc  tout  naturellement  faire  de  l’hérédité  le  facteur  de 
la  constitution  des  espèces  cellulaires,  comme  elle  en 
fait  le  facteur  de  leur  permanence;  d  restait  a  com¬ 
prendre  comment  cette  hérédité  pouvait  exercer  son 

influence  pour  atteindre  ce  but. 

pour  résoudre  cette  question,  Bard  a  imagine  sa  co- 
rie  de  «  l’arbre  histogémque  ».  Elle  consiste  en  cette 
donnée  qu’il  faut  admettre  l’existence  de  deux  modes 

de  prolifération  cellulaire:  la  multiplication  elle  dedou- 
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blement;  le  premier  peut  s’appliquer  à  toutes  les  cel¬ 
lules  et  a  pour  caractère  de  donner  naissance  à  des 
cellules  semblables  entre  elles  et  semblables  à  leurs 
cellules-mères  ;  le  second  ne  peut  se  produire  que  sur 
des  cellules  complexes,  c’est-à-dire  renfermant  en  elles, 
en  une  sorte  de  synthèse  vitale,  des  éléments  différents, 
susceptibles  de  se  séparer  pour  suivre  leur  propre  loi. 
Les  cellules  génératrices  sont  les  cellules  les  plus  com¬ 
plexes  qui  existent  ;  elles  renferment  les  éléments  de 
tous  les  tissus.  Les  cellules  de  l’embryon  qui  méritent 
le  nom  de  cellules  fœtales,  bien  mieux  que  celui  de 
cellules  embryonnaires,  sont  des  cellules  complexes, 
transitoires,  nées  des  dédoublements  de  l’ovule  fécondé; 
edes  sont  de  moins  en  moins  complexes  à  mesure  qu’on 
les  observe  plus  loin  de  l’ovule  qui  leur  a  donné  nais¬ 
sance.  Les  cellules  de  l’organisme  dont  le  développe¬ 
ment  est  achevé  sont  des  cellules  «  simples  »,  derniers 
termes  des  dédoublements  successifs  des  cellules  com¬ 
plexes  de  l’embryon;  ces  cellules  simples  ne  sont  plus 
susceptibles  des  dédoublements  ultérieurs,  et  ne 
peuvent  plus,  par  leurs  proliférations,  que  se  multi¬ 
plier  dans  leur  type  spécifique. 

Cette  explication  de  la  constitution  des  espèces  cel¬ 
lulaires  par  la  série  des  dédoublements  des  cellules 
complexes  de  l'embryon,  entraîne,  comme  première 
conséquence,  la  séparation  radicale  des  cellules  repro- 
ducti  ices  et  des  autres  cellules  de  l’organisme. 

Tandis  que  ces  dernières  perdent  peu  à  peu,  par  les 
dédoublements  qui  leur  donnent  naissance,  leur  com¬ 
plexité  originelle,  les  premières  la  conservent  intacte 
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et  restent,  par  là,  capables  d’assurer  la  reproduction  de 
l’être  et  de  donner  ultérieurement  naissance  à  de  nou¬ 
veaux  organismes. 

Les  cellules  corporelles  ou  cellules  somatiques  et  les 
cellules  reproductrices,  ou  germinatives,  diffèrent 
ainsi,  non  seulement  par  leur  morphologie  et  par  leur 
avenir,  mais  encore  par  leur  origine  ;  les  cellules  repro¬ 
ductives  naissent  directement  de  l’ovule  fécondé  par 
une  multiplication  qui  a  lieu  avant  tout  dédoublement. 

Cette  donnée  amène  ainsi  à  concevoir  d’une  manière 
toute  spéciale  les  rapports  des  individus  avec  la  chaîne 
ancestrale  dont  ils  dérivent;  les  cellules  somatiques  et 
l’organisme  pluricellulaire  qu’elles  constituent,  n  ap¬ 
paraissent  plus  que  comme  une  sorte  de  bourgeon  ou 
d’épanouissement  latéral  accessoire,  destiné  à  protéger 
et  à  soutenir  les  cellules  reproductrices,  qui  seules  con¬ 
tiennent  directement  la  série  ancestrale. 

L’espèce  étant  représentée  par  la  chaîne  interrompue 
des  cellules  germinatives,  les  organismes  les  plus  supé¬ 
rieurs,  en  fee  qu’ils  ont  d’immortel  et  de  durable,  se 
trouvent  ainsi  ramenés  comme  les  plus  inférieurs  à 
l’état  d’êtres  unicellulaires.  Dans  cette  manière  de  voir, 
l’hérédité  des  propriétés  ancestrales  assurée  par  filiation 
directe  de  la  manière  la  plus  simple,  est  facile  à  com¬ 
prendre. 

Parti  d’un  point  de  vue  différent,  Weismann  était  ar¬ 
rivé  à  admettre  de  même  la  continuité  de  ce  qu  il  ap¬ 
pelle  le  «  plasma  germinatif  »  sans  accepter  toulefois  la 
continuité  des  cellules  germinatives  elles -mêmes. 

Nous  étions  obligé  d’entrer  dans  de  longs  détails  pour 
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faire  comprendre  ce  qui  suit,  relativement  à  la  genèso 

des  tumeurs. 

Tout  d’abord,  la  spécificité  cellulaire,  eri  imposante 
chaque  cellule  une  origine  précise,  fixée  par  l'hérédité, 
supprime  le  rôle  des  simples  adaptations  morpholo¬ 
giques  et  oblige  par  là  à  une  nouvelle  étude  plus  exacte 
des  divers  processus  dont  ces  adaptations  faisaient 
jusqu’ici  tous  les  frais. 

En  second  lieu,  ajoute  Bard,  conséquence  plus  impor¬ 
tante  encore,  elle  impose  la  nécessité  d’étudier  à  part 
la  pathologie  propre  à  chaque  cellule. 

L  indifférence  cellulaire  avait  pour  corollaire  naturel 
1  équivalence  pathologique  plus  ou  moins  parfaite  du 
protoplasma  cellulaire,  malgré  ses  variations  morpho¬ 
logiques  multiples;  la  spécificité,  au  contraire,  oblige  à 
reconnaître  des  différences  radicales  entre  les  proto¬ 
plasmes  des  différentes  espèces;  sans  laisser  oublier  la 
solidarité  que  leur  impose  la  vie  collective,  elle  oblige  à 
faire  entrer  en  ligne  de  compte  l’individualité  propre 
de  chacune  d’elles. 

Dans  les  descriptions  classiques,  les  tumeurs  sont 
divisées  en  quelques  catégories  basées  sur  les  carac¬ 
tères  anatomiques  d’ensemble,  tirés  des  proportions 
et  de  l’agencement  de  leurs  éléments  constituants  ;  on 
relégué  au  second  plan,  ou  même  on  néglige  tout  à  fait 
eur  origine  propre.  On  est  arrivé  ainsi  a  répartir  les  tu¬ 
meurs  en  un  petit  nombre  de  groupes  artificiels, dont  les 
plus  importants,  comme  le  sarcome  et  le  Carcinome, 
réunissent  sous  une  même  étiquette,  par  le  faits  de  ca’ 
racteres  conventionnels,  les  tumeurs  les  plus  diverses. 
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Quand  on  étudie,  au  contraire  les  tumeurs  à  lalumière 
de  la  théorie  de  la  spécificité  cellulaire,  on  ne  tarde  pas 
à  reconnaître  que  ces  groupements  artificiels  sont 
inexacts,  et  d’ailleurs  plus  nuisibles  qu'utiles. 

En  réalité,  les  cellules  de  toutes  les  especes  et  de 
toutes  les  variétés,  sont  susceptibles,  par  leurs  prolifé¬ 
rations  anormales,  de  donner  naissance  à  des  tumeurs 
qui  conservent  les  attributs  essentiels  de  leur  tissu  d  o- 
rigine,  et  qui  ne  méritent  d’autre  nom  que  celui  de 
l’espèce  cellulaire  qui  leur  donne  naissance. 

L’étude  comparative  des  tumeurs  nées  d  un  même 
type  cellulaire,  permet  de  reconnaître,  à  côté  des  carac¬ 
tères  qui  leur  sont  communs  et  qui  les  séparent  dans 
leur  ensemble  des  tumeurs  des  autres  especes  cellu¬ 
laires,  des  caractères  particuliers  qui  permettent  à  leur 
tour  de  les  distinguer  les  unes  des  autres. 

Les  premiers  caractères  dépendent  des  propriétés 
morphologiques  ou  autres  qui  séparent  les  divers  types 
cellulaires  normaux  ;  les  seconds  se  rattachent  au  con¬ 
traire  aux  modifications  évolutives  qui  caractérisent  le 
développement  graduel  du  tissu  considéré,  depuis  ses 
étapes  les  plus  embryonnaires  jusqu  a  sa  constitution 
morphologique  la  plus  adulte  et  la  plus  parlaite. 

D’après  Bard  il  n'y  a  aucune  exception  à  ces  deux  lois 
fondamentales  du  développement  des  tumeurs  ;  tous  les 
tissus  y  obéissent  depuis  les  plus  stables  et  les  plus 
immobiles,  comme  les  tendons  et  les  cartilages,  jus¬ 
qu’aux  plus  actifs  et  aux  plus  proliférants,  comme  cer¬ 
tains  épithéliums  glandulaires. 

Il  importe  de  savoir  qu’il  existe  des  tumeurs  ma- 


SI 


lignes  et  bénignes  de  tous  les  tissus  ;  il  faut  apprendre 
a  distinguer  et  à  reconnaître  les  tumeurs  des  divers 
types  cellulaires  mais  il  n’y  a  pas  lieu  de  leur  donner 
un  autre  nom  pue  celui  du  tissu  qui  les  a  engendrées. 

l'our  déterminer  une  tumeur,  il  faut  : 

1°  Déterminer  le  type  cellulaire  auquel  clic  appar¬ 
tient  ; 

“  Marquer  la  place  dans  l'échelle  des  tumeurs  de  ce 
type  lui-même. 

Rn  comparant  des  observations  cliniques  et  des 
etudes  anatomopathologiques,  il  devient  évident  que 
toutes  les  tumeurs  qui  possèdent  les  attributs  des 
étapes  embryonnaires  du  développement  d’un  tissu 
quelconque,  présentent  un  accroissement  rapide  et 
sont,  à  des  degrés  divers  et  variables  suivant  le  tissu 
considéré,  susceptibles  d’envahissement  ganglionnaire 
et  de  généralisation. 


Res  tumeurs  qui  possèdent  au  contraire  des  attributs 
des  stades  adultes  du  développement  de  leur  tissu  sont 
lentes  à  se  développer,  restent  locales,  et  ne  causent  à 

1  organisme  d’autre  dommage  que  celui  qui  résulte  in¬ 
directement  de  leur  siège  et  de  leur  volume. 

Ra  cachexie  qui  accompagne  certaines  tumeurs  ne  se 
montre  que  dans  les  formes  embryonnaires,  mais  elle 
est  en  rapport  avec  les  propriétés  sécrétoires  spéciales 
a  chaque  tissu,  elle  n’appartient  qu  a  certains  d’entre 
eux  et  varie  avec  chacun  d’eux. 

Le  cancer  est  le  produit  d'un  processus  tout  spécial 
qm  constitue  une  monstruosité  de  développement  cellu- 
larre^uand  il  se  développe,  le  cancer  se  trouve,  par 
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rapport  à  l’organisme,  «  dans  l’état  d’an  groupe  anar¬ 
chique  et  envahissant,  en  révolte  contre  la  fédération 
dont  il  était  à  l’origine  une  partie  constituante»,  car, 
d’après  Bard,  chaque  ceilule  est  réglée  dans  son  déve¬ 
loppement  par  l’influence  d’un  lien  mystérieux  qui  unit 
à  l’état  normal  nos  différents  tissus  et  les  maintient 
dans  leurs  proportions  harmoniques. 


t 
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CHAPITRE  TROISIEME 

I^iscussion  et  4‘onehi^iotiM 


Rn  soi,  la  théorie  de  Bard,  ne  signifie  pas  grand  chose  ; 
et  on  peut  dire  que  toutes  les  théories  absolues  tou- 
chdnf  cette  question  de  la  spécificité  cellulaire  sontéga- 
Icment  fausses.  Il  est  tout  aussi  contraire,  dit  Delage, 
aux  données  de  la  plus  simple  observation  d’affirmer 
que  toute  cellule  contient  en  puissance  l’être  entier  que 
de  nier  que  beaucoup  de  cellules  aient  une  grande  élas¬ 
ticité  dans  leurs  aptitudes  évolutives. 

Car  si  à  ceux-ci  la  régénération,  dans  l’exemple  bien 
connue  du  ver  de  terre,  et  les  néoformations,  dans 
celui  non  moins  connu  des  pseudarthroses,  opposent 
une  objection  irréfutable,  ceux-là  n’ont  aucun  fait  qui 
leur  permette  d  affirmer  qu  une  cellule  musculaire 
puisse  se  transformer  en  cellule  nerveuse  ou  glandu¬ 
laire,  ni  à  fortiori  régénérer  l’organisme  entier.  La 


vérité  est  entre  les  deux. 

Mais  quoi  qu  il  en  soit,  ni  la  théorie  de  Cohnheim,  ni 
celle  de  Bard  ne  donnent  la  raison  du  développement  du 
cancer,  hn  admettant  que  les  germes  embryonnaires 
d(‘  Cohnheim  passent  de  la  rêverie  dans  la  réalité,  nous 
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ignorons  comme  devant,  quel  est  le  stimulus,  le  pri- 
mum  movens  qui  poussera  les  ccllu'es  a  cette  repro¬ 
duc!  ion  pervertie  et  sans  limites, 

Non  seulement  cette  théorie  n  expliquerait  que  le 
comment  des  choses  et  jamais  le  pourquoi,  mais  encore 
elle  serait  en  contradiction  avec  des  laits  bien  éta¬ 
blis,  tels  que  celui-ci  par  exemple  :  Quand  un  épithé- 
lioma  apparaît  sur  une  cicatrice,  là  où  une  brûlure  a 
jadis  tout  détruit,  peau  et  tissu  cellulaire,  où  sont  les 
germes  embryonnaires  ? 

«  Cette  théorie  de  Cohnheim,  dit  M.  Metchrlikolî,  n’est 
point  déduite,  des  faits  constatés  par  la  méthode 
scientifique,  mais  inventée  d’une  façon  purement 
spéculative  et  ne  repose  que  sur  des  probabilités. 

Comme  les  feuillets  embryonnaires  sont  propres  à 
tous  les  animaux  métazoaires  (c’est-à-dire  polycellu- 
laires)  il  est  tout  naturel  de  supposer  que  les  invertébrés 
sont  propres  aussi  au  développement  de  tumeurs 
analogues  à  celles  de  l  homme  et  des  animaux  supérieurs. 

«  On  observe  souvent  chez  toutes  sortes  d’invertébrés 
des  monstruosités  dues  au  développement  anormal  de 
différentes  parties.  Mais,  quoique  les  animaux  infé¬ 
rieurs  possèdent  un  ectoderme  et  un  endoderme,  tout 
comme  les  vertébrés,  on  na  jamais  pu  trouver  chez 
eux  rien  qui  ressemble  à  des  tumeurs  épithéliales. 
Parmi  les  si  nombreuses  maladies  des  animaux  infé¬ 
rieurs  (insectes,  crustacés,  vers,  etc.)  on  rencontre 
beaucoup  d’infections,  mais  jamais  le  cancer. 

Et  cependant,  si  pour  produire  ce  dernier,  il  ne  faut 
qu’un  fragment  de  feuillet  embryonnaire  égaré,  on  ne 
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comprend  pas  pourquoi  les  invertébrés  seraient  in¬ 
demnes  de  pareilles  productions. 

«  D  un  autre  côté,  les  invertébrés,  et  les  organismes 
inférieurs  engénéral,  nous  présententdes  cas  nombreux 
de  tumeurs;  seulement  ces  tumeurs  ont  toujours  une 
origine  parasitaire. 

(t  serait-il  pas  possible  que  l'homme  et  les  animaux 
intérieurs  soient  soumis  à  la  môme  loi,  que,  chez  eux 
aussi,  les  véritables  néoplasies  et  surtout  les  tumeurs 
malignes  soient  d’origine  parasitaire?  » 

On  voit  donc  que  la  Biologie  générale,  aussi  bien  que 
l'absence  de  toute  autre  explication  nous  conduit  à 
admettre  la  théorie  parasitaire. 

Outre  qu'il  répugne  à  l’esprit  d’admettre  qu’un  être 
soit  à  lui-même  son  propre  destructeur,  il  faut  bien 
reconnaître  que  la  seule  hypothèse  qui  puisse  expliquer 
la  production  des  néoplasmes  en  général  et  des  can¬ 
cers  en  particulier,  est  le  parasitisme. 

Récapitulons  les  faits  dont  nous  avons  exposés  tes 
plus  frappants  dans  ce  travail  : 

i"  L’observation  clinique  nous  montrent  des  cas 
indubitables  de  contagion  cancéreuse  ; 

2°  Les  taits  microscopiques  présentent  certaines 
figures  endocellulaires  dont  l’hypothèse  de  dégénéres¬ 
cence  ne  peut  donner  une  explication  satisfaisante,  au 
moins  dans  tous  les  cas  ; 

d"  Les  exemples  de  greffe  cancéreuse  positifs,  suivie 
d  augmentation  de  la  tumeur  sont  des  arguments  d’une 
grande  valeur,  car  en  admettant  même  que  la  cellule 
cancéreuse  ait  une  puissance  de  survie  suffisante  pour 
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donnera  la  greffe  le  temps  de  reprendre,  c’est-à-dire  aux 
vaisseaux  et  aux  soudures  protoplasmiques  le  temps 
de  s’organiser,  autre  chose  est  de  survivre,  autre  chose 
de  proliférer. 


CONCLUSIONS 


1°  La  théorie  deCohnheim  est  en  désaccord  avec  des 
laits  expérimentaux;  d’ailleurs  elle  n’expliquerait  pas 
la  cause  directe  de  la  prolifération  cellulaire  qui  carac¬ 
térise  les  néoplasmes  et  en  particulier  les  cancers. 


2'1  La  seule  théorie  qui  satisfasse  l’esprit  est  la  théo¬ 
rie  parasitaire.  Elle  s’appuie  sur  : 

a)  Des  faits  d’observation  clinique. 

b)  Des  constatations  de  figures  endocellulaires  dont 
on  ne  peut  donner  l’explication  qu’en  invoquant  l’hypo¬ 
thèse  de  parasites,  probablement  de  la  classe  des  spo- 
rozoaires. 

r)  Quelques  expériences  degrefïe  c  mcéreuse  positives. 


Vu  : 


Le  Président  de  la  thèse. 
Cornu.. 

Vu  : 

\ 

Le  Doyen, 

Br  ou  A  R  DEL. 

Vu  et  permis  d'imprimer  : 

Le  Vice-Recteur  de  V Académie  de  Paris, 


Gré a  rd. 
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EXPLICATION  DES  FIGURES 


Kig.  1.  —  Epithélioma  de  U  mamelle.  —  Flemming  ;  Ziehl.  (Obj 
Immersion.  Leitz.  Ocul.  4.)  Vacuole  à  double  contour 
avec  son  corpuscule  parasitaire. 

Ftg-  11.  —  Epithélioma  de  la  mamelle.  —  Plusieurs  vacuoles  ayant 
repoussé  le  noyau. 

Fig.  III  -  Epithélioma  de  la  Parotide.- Flemming,  Gram.  Division 
du  Parasite. 

Pig.  1\  et  V.  Epithélioma  de  la  mamelle.  —  Flemming,  Magenta- 
roth.  Corps  falciforme. 

Kig.  VI.  -  Epilhélioma  de  la  mamelle.  -  .Sublimé;  Bionli.  Corpus, 
cules  falciformes  et  arrondis. 

Fig.  VII.  -  Epithélioma  delà  mamelle.  —  Flemming;  Safranine- 
Corpuscule  falciforme  en  train  de  se  diviser. 

Fig.  Vlll.  —  Epithélioma.  —  Flemming;  Magentarotb.  Corps  en 
croissant. 


P’iG .  IX 

Fig.  X. 


.  -  Epithélioma.  -  Flemming  ;  Corpuscules  arrondis  divisés. 
Vacuoles  de  division. 

—  Epithéliomîa  du  sein.  —  Flemming;  Ziekl.  Division  du 
corpuscule. 


Fig.  X!.  - 


Epithélioma  de  la  Parotide.  —  Sublimé;  Ziehl.  Emigra 
tion  hors  de  la  vacuole  des  corpuscules. 


Fig  XII.  -  Epithélioma  de  la  Parotide.  -  Sublimé  ;  Safranine. 
breuses  vacuoles  intraprotopl . 

Fig.  XIII.  -  Epithélioma  delà  mamelle.  -  Flemming;  Gram, 
sions  vacuolaires. 


Nom- 


D 1  v  i  - 


Fl*  XIV'  -  Epithélioma  de  la  mamelle  -  Flemming.  Magentarolh. 
Dégénérescence  muqueuse. 
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